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Rapporto della Commis$ion« nominata dal B. Isti- 
tuto Lombardo di Seienu e Lettere per riferire 
sul Concorso al premio ordinario di Fondazione 
CxavoLA, per il 1903 sul tema: « Studio mono- 
grafieo intorno all'ipofisi: concetto anatomo-oom- 
paratiTO ed embriologico dell'organo; suo ' signifi- 
cato fiBÌologieo; dati di fatto ed ipotesi intorno alla 
parte spettante all'ipofisi nei riguardi della pato- 
logia. L'argomento, dopo opportuna trattazione 
storioo-orìtica, dovrà essere svolto prevalentemente 
in base a ricerche originali. > 

• L tema che pel premio Gagnola venne messo a 
o<moorBo da questo Istitato per l'anno 1903 è il se- 
guente: 

« Studio monografico intorno all'ipofisi, concetto 
anatomo-comparatìvo ed embriologico dell' organo, 
eoo significato fisiologico, dati di fatto ed ipotesi 
intorno alle parte spettante all'ipofisi nei riguardi 
della patologia. L'argomento, dopo opportuna ta-at- 
tozione storico-critica, dovrà essere svolto prevalen- 
temente in base a ricerche originali >. 



per tale eoocorso furono presentate b'e roemorìe, 
le tmfpitnti : 

1. MariOfcritlA di N. 69 pagine, corredato da 
una tarola, col motto : Cercai d'essere breve . . . 

2. H«nioria manoscritta di N. 371 pagine con 
27 taroli; e iiumerOHe Bgure, contrassegnata col motto: 
Alla ronffuigta delle ptU sicure conoscenze aeienti- 
ficke, si arriva non già coi voli della fantasia^ ecc. 

3. Memoria pare manoocrjtta di N. 119 pagine 
con trtt riproduzioni di tracciati grafici, col motto : 
Tft rapita tot sententiai, nune $ub judiee lis e»f. 

8u ciascuno di rjaefiti laTorì la Commiaeione ha 
«flpretwo il giudizio «ffguente : 

1 Motto : Cerrai d'estere breve . . . 

L'A-, dopo una (>reT« introduzione storica, nella 
(jtiale ricorda Hommsriamente Ib idoR che intorno al 
lignificato ed alla cmUUizUiiif. dHlFÌ[i6fìfli ni ebbero 
da Aristotile e Galeno fino all' flpoca nostra, in suc- 
cbchìtì capitoli ai occupa ddll* «intogpnesi e della fi- 
U>H':nem di quest' organo, iMìa «ii» «truttura anato- 
mica, del significato fisiologico e di quanto ni discute 
intorno ai rapporti dell' ipofisi con alcune forme 
fiatologiche. 

Nella parte storica, come in tutto il rcfito del la- 
voro, l'A. ni mantiene fedele al motto da lui adot- 
tato; ma la brevità non esclude la necessità difissere 
completo, non fosse altro che por attenersi al temn 
de! concorso clie prescriveva una trattazione storico- 
critica dell' argomento ; ora l'A. non solo h troppo 
breve, ma in molti punti la sua esposizione non riesce 



A dare la cooTinzìone che egli abbia un chiaro con- 
cetto del temn che si è accinto a trattare. Riguardo 
alla parte ohe sì occupa della ontogenesi e fìlogeDesì 
dell'ipofisi, la Irattasione non soltanto h deficiente 
f. poco chiara, ma ben anco vi manca la proprietà 
del linguaggio, né valgono a rendere più compren- 
sibile il pensiero dell' autore le scarse ligure eemi- 
schematiche ed appena abbozzate. Nel capitolo che 
riguarda la struttura dell' ipoBsi nulla l'À. aggiunge 
a quanto è stato detto e figurato da altri in modo 
più chiaro e sopratutto ptìl preciso. Anche qui tratr 
tandosi di Sne particolarità di struttura cellulare, * 
l'autore avrebbe dovuto sentire il bisogno di accom- 
pagnare la sua descrizione con qualche figura eaplì- 
<!ativa, ma da questo lato egli rivela una vera de- 
ficienza, giacché i pochi disegni che sono allegali al 
lavoro, anziché venire a conforto della descrizione^ 
generano nel lettore il dubbio che l'A. non abbia 
avuto davanti a sé preparati veramente dimostrativi. 
La questione del significato fisiologico dell'ipofisi, 
che in questi ultimi anni ha datt> origine a tante 
ricerche con intenti e risaltati coeì svariati, certo 
meritava nella piu*te storica imo svolgimento più 
ampio per modo che avesero a risultare piit chia- 
ramente impostati i vari problemi che sono oggetto 
dì discussione; la Commissione mentre ha dovuto 
lamentaro che anche questa parte della trattazione 
storico-critica figuri nel lavoro in modo non solo poco 
chiaro, ma del tutto deficiente, non può d'altra parte 
non ricordare a titolo di lode uo giusto rilievo fatto 



énlFuMiMr*' ««• T*ifMite iahai cfU BOta che éa^ i 
m vUf ii fiuvra imfÀtfati per proeeJ e re aUs c^iorte- 
2ww« «d iMia JjatniZMoe ddl'ipofai, ad qoadra che 
i vari mfierimtmtntorì deterivoMi eoae donlo alla 
if wJwiftWwwia UMi ti pab eoo eertezza determiaare 
'jOaJi fefMM«ui uutDo TersaMBte legati alla Icaone 
jfMfftHtris « <j«aJì iorece al traima operatÌTo ed alle 
tfftuUtMÌì itcw/tiì 'ii altre partì del «ìiteiiia ncrroao. 
A4 «viiar* '}u«il<* in«wiT«iiì«tii« l'A. eercò di eol- 
pii« I ip</fi»i evu «n N«r<* ciMomit» otteoato da ea- 
vi« u«li« 'jiMiJi av*ra iiijeUala on'emolnoDe di ipo- 
*ftsi di «<wikI''>' 

Tak fd*» diffUiva, clif wtlo le rieerche fatare 
p<rfraii»</ tUrim ferameiiU* buona, pare, fenato conio 
A*» rwvltati lAUfitttu m altri campi, può eontìderarsi 
ru/À'fiiitUs'f tfia $ dati di fatto wi <|tiali l'A. doca- 
i»ifiita i tÌMj)t«ti </it«iMiti, ti'/ri valffono a convincere 
clt« «(kIi |"'»*^KK« Il pr«^fMra;sivo« neceMarìa per 
Imh« intmivmri • valutar» i rìaultati di cokI delicati 
mfmrimHiit'h HmH» imitai \tmo\'it(iua l'A. formala il 
eoinuHUi <li una imntU'-tt'-u-m h4-uih « di una insuf- 
tiiiittDM Krhu'f* d<iUv l'iiiiiittria', ina pur troppo, 
HiKih* <la «jifcat/f Ubf, umt nttiinuUt hi rileva la in- 
completa trattM/,i<;ii<: t\t-\\'ttr^f/mnfnUif ina miche una 
d«fjlw«v<;l« ìwA\'ì\k ad f*\nitiu i-'iWMiJu diittrìiiali dei 
ijuali umt «i ft-n'-M m'I iittiiruc (|IimI« fondamento 
«eimtiSw p'MHun'i «vni't A \»'i\iimiUt di-Ila intuffi- 
ci«ti£S cronica d"ll'i|"fU"i l'A-, |j«r «iH'iniiKi, afferma 
die ai maiiif<!«Uiti(M»« » ''^m uhh nttivUk iiUtrata 
dtgli tltttifnli nrtvuMi / </»«// htufotiii mi *§ttrt io- 



ÉHtmÈi ém tessuti pik Mmf>i*fi tttm ^mtiJi A' M»f^- 
fmOf ÒNfi r^ermmrfmtim • <f«|r< M<^! 

La Conmìssìone i stet* d*«TTÙ« dw TA. 'Ji '^«^ 
sta moDorìa non ^ibia cOMipr«M rìM|wn«nM 4»t 
tema proposto e drt la preparatìon* sua iin*tomK«« 
finologiea e patolopoa non sta te1« da p»rm(i|l#r|r)ì 
una conveniente trattaiiona dì «uto. 

L'A. della memoria K, 2, è quello fr» ì Vt* «h» 
ha tUmostrato di arer medito comprem U n»tur« e 
l'estonsione del tema proposto ed ìnfiitt) «i |mtr«t)tH> 
dire ohe il Toluminoso lavoro da luì preHPittnlo va- 
ramente rappreeentì un» studio tnonof(rnHco oiimploto 
intorno all'ipofisi; il tema ò da lui trattato o Hai 
punto di vista anatomo-oomparativo ed emlirlologlflo 
e dal punto dì vista fisiologico; una roii|iipiiA parto 
del lavoro poi è pare dedicata agli, studi inturno 
all'ipofisi nei riguardi della patologia. In uorriapon- 
denza a ciascun capitolo v'ha pure una trattaxicnn 
storico-critica delle oontrovenie che inlornu a (]u«- 
Bt'organo, la cui importanza in rfueiitl ultimi anni 
si h ondata elevando, li sono svolte «opratiitUi ri«l 
periodo moderno. Infine sì deve pur dire che in otfrii 
capitolo figura un contributo di ricerctifl originali. 

3e non che la Commissione, mentre fa fpieste di- 
chiarazioai, deve con dispiacere far rilevare che, 
sia per effetto di una troppo affrettata fionipÌls/.fori«, 
sìa perchè nei vari capitoli trattati l'A. wm ha pf** 
tato impadronirsi dell'argomeiito Ktrti da «se«r« ut 
grado di mettere a eontribazione il chttrto ttttimt 
ebe è ÌDdispensabile in f)oest4 genere di t'tfAtr\t*i, 



bÌb perchè forse l'À. si è accinto al lavoro senza 
ftver saputo bene misurare la dìEBcoUà e l'ampiezza 
del tema, pur troppo il lavoro stesso, piuttosto clie 
una vera moDOgrafia, che avrebbe potuto essere di 
grande vantaggio agli studiosi, è invece riuscita una 
raffazzonatura che in nessuna delle sue parti può 
soddisfare chi, avendo una seria preparazione scien- 
tifica, desiderasse rendersi conto dello stato Attuale 
delle conoscenze intorno a quest'organo tanto discusso. 
La Commissione si trova inoltre nella penosa neces- 
sità dì rilevare che il modo col quale Bgurano molti 
dei numerosi dati accumulati dall'A. fa nascere dei 
dubbi anche intorno allo scrupolo usato dall'À. sia 
nel raccogliere i fatti, sia nell'esporli nel suo scrìtto. 
Impressionanti sono le sconnessioni che qua e là sì 
scorgono: per chi è abituato alla severa ricerca scien- 
tifica, la quale soprntutto richiede fatti e documenti, 
fa pure impressione come l'A. dica, per esempio 
(pag. II), di aver pesato 405 ipofisi, mentre da una 
tabella alla quale sì riferisce e che è unita al la- 
voro apparirebbe che le ipofisi pesate furono soltanto 
237. A pagina 206 afferma di aver ricercato in 2162 
crani la presenza del canale cranio-faringeo che 
avrebbe trovato 16 volte, ma non dà nessuna indi- 
cazione sugli istituti, a cui spettavano i crani esa- 
minati, né le notìzie d'uso per facilitare le ricerche 
di controllo che si volessero fare. Fa pure impres- 
sione, anche per ragioni di tempo, che TA. sìa riu- 
scito ad esaminare le sezioni in serie di ben 2& 
ipofisi di cane e di coniglio nei quali animali af- 



ferma di arer esearuitu la tiroidectomìa. Di Tronto 
all« attuali c«Doe«eoae sa! meccaursmo tiell'apparato 
eardio-Tascolare, taluni risultati cb» trovansì ia al- 
tra parte del ÌaTi>ro »i presentano com« Rttr«ttauti 
ponti interro^atÌTi, per esempio, a pa^, 1$4, nel 
capitolo dedicalo agli effetti deH*injezione di estratti 
di ipofisi nell'uomo troviamu la seguente e«ipo$iziono 
che dobbiamo testualmente riferire: * in questi ^itel- 
l'oomoi dopo l'injezione sottocutanea dì 5 v'O. di 
solazìone acquosa glìceriea di ipofisi sì ha nello sita- 
no di un quarto d'ora un notevole iniialzaiiieoto delta 
pressione, il quale h accompagnato da una dìnùitu- 
zione dei battiti cardiaci e eerlune Tolte da un in- 
nalzamento della temperatura. In media sì può dire 
che nel mentre l'aumento di pressione è dì tO, 15 
volte, la frequenza del polso discende ad un oliavo ». 
In verità non si riesce a comprendere quale sia stato 
in questo punto il pensiero scientifico dell' A. 

I capitoli della memoria dedicati all'istologia ed 
all' embriologia dell* ipofisi appariscono come ([uelli 
meglio trattati. Mentre in qui-sti ar^'omcuti l'A. *Ì\ 
prova di una notevole compett-nzu, Insci» puro il 
convincimento che a questa jnute egli nlihm doili- 
cato molto e paziente lavoro. Pt-rò riudtaoutibile me- 
rito di questa parte non basta a fur dimenticare i 
gravi difetti dianzi rilevati nell' insieme dell'opera. 
Inoltre, anche nei capitoli riguardanti lu struttura e 
lo sTÌlappo embriologico pur troppo la CtunniisHÌone 
ha dovuto notare che mentre la parte Htorico-crìtioa 
è ditiordinata, cosi che non riesco a dare ai lettore 



una idea chiara dello BTolg^mento delle direree qne- 
Btioni, nella parte originale, RopratuUo nei rig^rd> 
dei dati embriologici, la descrizione non è impron- 
tata a quella precisione ed a quel metodo che è ora 
seguito da tutti gli studiosi di questa disciplina come 
il solo che rende possibili le indispensabili ricerche 
di controllo. La Commissione, quindi, pur ritenendo 
che la voluminosa opera oontraseegnata col motto 
41 Alta conquista delle piit sicure conoscenze seien- 
tifiehe, ecc. » contenga una raccolta di dati e dì 
fatti, la quale all'A., difficilmente ad altri, potrà 
servire come materiale per un lavoro, al quale con 
mente più calma e con maggior larghezza di tempo 
egli volesse por mano, ed un lavoro di questo ge- 
nere, vogliamo ripeterlo, verrebbe favorevolmente 
accolto dagli studiosi, è d'avviso che dato il modo 
col quale il lavoro attualmente et presenta non sia 
possibile proporlo pel conferimento dì un premio. 

L'A. della 3.* memoria segnata col motto: Tot 
capita tot sententice, nunc xub judice lis est, tratta 
ìt tema proposto principalmente dal punto di vista 
della fisiologìa e dolla patologia. La parte che ri- 
guarda l'anatomia, l'embriologia e la filogenesi del- 
l'ipofisi, è appena accennata; l'A. non solo non porta 
a questa prima parte nessun contributo di ricerche 
originali, ma neppure lascia scorgere quale sia la 
sua opinione rispetto alle questioni più importanti 
che oggi sì dibattono sull'argomento. Questa prima 
parte non essendo altro che una affrettata raccolta 
di dati bibliografici non può non essere giudicata 



acsai deficiente. Non cosi si dere dire della parte 
riguardante la fisiologìa dell* ipofisi, qui le opinioni 
ed i lavori dei vari autori non eono sempliceniente 
elencati, ma benfl esposti e discussi. L'À. dopo arer 
parlato delle teorie antiche (fino al 1885) che di- 
Btingae in teorie idrauliche, teorìe nervose e teorìe 
ghiandolari, passa al così detto periodo speriinentale 
iniziato dall' Horsley coi primi tentativi di ipofisiec- 
tomia e distingue tutti gli studi e le esperienze fatte 
ili quattro gruppi: 1." Studi sopratutto microBcopioi 
dell'ipofisi in rapporto ad alterazioni istologiche con- 
secutive a tiroidectomie. 2." Studi sopra estratti e 
preparati di ipofisi. 3.° Teorie isolate ^Collina, d'A- 
brundo, Wolf, Fisenti e Viola). 4.** Ricerche di fisio- 
logia sperimentale. 

L'A. fa un esame crìtico degli studi appartenenti 
ai vari gruppi e, riguardo al primo, conclude che, 
ammessa pure la generalità di alterazioni ipofisaria 
coincidenti con lesioni tiroidee, non vi è nessun ac- 
cordo fra gli autori né sulla natura, né sul loro si- 
gnificato, così che deve ritenersi che i dati finora 
raccolti non siano sufficienti a determinare rapporti 
reali esistenti fra ipofisi e tiroide (pag. 33 e 34). 

Circa gli studi del 2" gruppo, l'A. fa notare che 
runico fatto assodato risultato da queste ricerche h 
una variazione della pressione sanguigna in seguito 
alle injezioni di succo ipofisario, ma nello stesso 
tempo rileva che, per ottenere questo mutamento, 
occorre ricorrere ad injezioni di dosi rilevanti, otte- 
nute con quantità di organo 30-50 volte pih grandi 
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sistema dì organi destinati a regolare meccanica- 
niente e chimicamente la pressione sanguigna nel 
cranio, l'A. non esita a dichiarare che neanche da 
questi lavori si ha diritto di ricavare natia di sicuro 
intorno alle funzioni dell' ipofisi; per dimostrare come 
gli asserti di Cyon siano suscettibili di gravi criti- 
che cita alcuni risultati a quelli contrari di Caselli 
e di Pirrone. 

Esaurita così la parte storico-cntica, l'A. espone 
nettamente l'opinione che l'ipofisi non ha una fun- 
zione la cui abolizione sia incompatibile colla vita. 
Questa conclusione l'A. la ricava da 49 esperienze 
di ipofisiectomia o meglio di distruzione dell'ipofisi 
compiute in 25 gatti e 24 cani nei quali l'organo 
veniva spappolato e distrutto con un piccolo cucehiajo 
tagliente introdotto con metodo speciale attraverso 
ad una breccia praticata nel cranio ed abbassato 
poco a poco attraverso il corpo calloso e la cavità 
del 3" ventricolo fino all'infundibilum. Degli animali 
cosi operati, 4 cani ed un gatto nei quali l'autopsia 
dimostrò la completa distruzione dell'ipofisi, soprav- 
vissero un tempo variabile da 7 a 03 giorni. Pren- 
dendo in considerazione e più che tutto fondandosi 
sul fatto dì essere riuscito a tenerli in vita cosi lungo 
tempo, l'A. crede di poter affermare che l'ipofisi 
non è un organo cosi importante che asportato o 
distrutto porti l'animale a morte. Naturalmente si 
può obbiettare che lo schiacciamento e lo spappola- 
mento non equivalgono forse alla completa ablazione 
delia ghiandola; a questa obbiezione, che gli è stata 



Spk fatta dal Vassale, l'A. risponde in modo che 
alla Commiasione non è sembrato del tutto e^aariente. 
L'A. chiude il buo lavoro esponendo in un ultimo 
capitolo i risultati di alcuno esperienze intese a stn- 
diare la pressione sanguigna negli animali privati 
dell'ipofisi coli' intento particolarmente dì controllare 
le ricerche del Cyon sullo stesso argomento. Da que- 
ste esperienze eseguite sopra gli animali che pih a 
lungo Hopravvissero alla ipofisiectomia e consistenti 
nella compressione dell'aorta, nell'eccitamento del 1° 
e de] 5" pajo dei nervi cranici, ecc., TA. non potè 
ricavare nessun dato in favore della dottrina del 
Oyon dhe, cioè, quando aumenta la pressione san- 
guigna, i nuclei del vago non vengono eccitati di- 
rettamente, ma risentono queste azioni in via indi- 
retta per mezzo dell' ipofisi del cervello. Piuttosto 
l'A. sarebbe indotto a credere che u nella base del 
cervello vi siano ordigni capaci di far entrare in 
giuoco l'azione del vago e che questi vennero lesi 
nell'intervento operativo sia che U ipofisi sia stata 
no lesa n. 

Anche questo lavoro per la sua unilateralilà, e lo 
«tesso autore sembra averlo riconosciuto col titolo 
stesso sotto il quale ha voluto presentarlo, non può dirsi 
che corrisponda al tema messo a concorso; la Com- 
missione deve pure notare che i risultati annunciati 
dall'autore non si presentano quali dati iudisoutibili 
che possano senz'altro passare nel patrimonio della 
scienza. Tuttavia la Commissione, considerando ohe 
il lavoro è condotto con metodo rigoroso, che lo 



STolginiento è corretto e con buona intonazione scien- 
tifica, che la parte etorica è trattata con ordine e 
chiarezza e che infine il lavoro nel euo insieme rap- 
presenta un contributo scientifico, del quale gli stu- 
diosi che vorranno in seguito trattare lo stesso argo- 
mento, non potranno non tener conto, a voti unanimi 
propone che all'autore della memoria contrassegnata 
col motto : Tot capita tot sententìCB etc. sia conferito 
un assegno d'incoraggiamento di L. 600. 

FORLANINI Gi.RLO. 

TiscoBTi Achille. 
Golgi C&hillo, Relatore. 

Letto e approvato nella seduta del 17 dicembre 1903. 

Fu conferito un assegno d' iacoraggiamento dì L. 600 ai 
BÌguorì prof. Domenico Lohohaco e dott. Gebabdo Tao 
Rthbbbe. 

Il Stgrttario della Classe di scienze malem. e nat 
K. FEBBun. 



Rapporto della Commissione nominata dal B. Isti- 
tuto Lombardo di Scienze e Lettere per riferire 
sul concorso al Premio della Fondazione Caobola, 
per il 1902, sul tema designato dal Fondatore: 
H Sulla direzione dei palloni volanti. « 

AI concorso Gagnola relativo ad una scoperta ben 
provata sulla dirigibilith dei palloni, si presenta- 
rono quest'anno tre concorrenti. 

1. Il aig. ing. Canovetti coi risultati di espe- 
rienze Bulla resistenza dell'aria. 

2. I signori dott. G. Finzi e dott. Nicola Sol- 
dati anch'essi con esperienze sulla resistenza dell'aria 
per la direzione di macchine volanti. 

5. Un anonimo che si firma L, D. 

La Commissione ha cominciato dall'eliminare que- 
st'ultim», che presenta un semplice accenno ad una 
macchina da volare, senza spiegazioni e dettagli 
sufficienti, ed in forma e con supposizioni tali che 
rivelano una completa mancanza dell'attitudine e col- 
tura necessarie per lo studio del problema. 

Essa si è quindi limitata ai due primi concorrenti. 



Qui si è trovata dì fronte alla questione di mas- 
BÌma altra volta accennata in questa relazione, e 
discussa dall'onorevole Istituto, e cioè se si debba 
attenersi tassativamente alla dizione del premio Ga- 
gnola, oppure vista la vastità del problema, si possa 
conferire tale premio a chi abbia contribuito a ri- 
solvere una alcune questioni fondamentali relative 
alla dirigibilità dei palloni. Essa ritiene, che ben 
difficilmente il premio potrebbe esaere conferito at- 
tenendosi tasKativameiite alla dizione, poiché la sua 
entità non è in rapporto coli' importanza del pro- 
blema da risolvere né coi mezzi e colle esperienze 
all'uopo necessarie. Crede quindi dì poter devolvere 
parte del premio in assegni parziali d'incoraggia- 
mento qualora ciò risulti opportuno, e sempre ben 
inteso per incoraggiare studi ed esperienze relative 
al vflsto campo delta dìrigihilità dei paltoni. 

Ciò stabilito, la Commissione é passata all'esame 
delle memorie Canovetti e Fin zi-Soldati. Entrambe 
sono relazioni di esperienze sulla resistenza opposta 
dell'aria al moto di superficie piane e curve, entrambe 
cercano quindi d'appurare una conoscenza fonda- 
mentale per lo studio della dirigibilità dei palloni. 

I metodi seguiti sono però completamente diversi. 

II Canovetti usa il metodo sintetico, ossia ricerca 
globalmente la resistenza opposta dall'aria, senza 
scinderne gli elementi. Finzi-Soldati invece usano un 
metodo analitico ricercando essenzialmente le varia- 
zioni dì pressione esercitate dal fluido sulla super- 
ficie moventesì, delle quali variazioni (positive o 



n^^atÌTe iT.i-arate in m/.n pQr.ti ijellii mperScie me- 
diaote manometri a lii-tlìo l*?e*fo. seni:-:;?i e s^n- 
HÌbiiì, si doTrebfw oncladere sa, .a resistenza totale. 

I>i queliti dot metodi, il primo, quello preferito 
Htn qui (Jalla maggioranza degli arerimentaiori. è 
senza dubbio il più pratico, qaeilo che conduce a 
risultati globali, [miche misura direttamente rio che 
si vuol eonoarere, misura la resistenza totale, quale 
risultante di tutte le resistenze parziali. 

Il secondo è meno diretto; e»so getta vira luce 
sull'andamento del fenomeno, ma minora diretta- 
mente B(>ltanto la variazione di presiooe sui diversi 
punti della SQ[«rlìce, d'onde non è sempre facile 
concludere sull'attrito che contribuisce pure note- 
volmente a costituire la resistenza totale, special- 
mente se le velocità sono piccole. 

Dopo questa considerazione sui metodi scelti da- 
gli sperimentatori, la CommiBsione osserva che tanto 
le esperienze Canovetti quanto quelle Fìnzi-Soldati 
sono condotte con metodo scientifico, con ordine, e 
sono numerosissime. 

I risultati, esposti ordinatamente, costituiscono un 
materialfì prezioso, pel calcolo della resistenza del- 
l'aria, mediante formule semplici e pratiche; ed ì 
rJBultati Finzi-Soldati potranno servire anche in ge- 
nerale alla fisica per lo studio del modo di compor- 
tarKi dell'aria rispetto ad un corpo mobile nel suo seno. 

In tali condizioni i lavori presentati possono con- 
siderarsi veri ed importanti contributi alla determi- 
nazione della dirigibilità dei palloni in quanto ri- 



guarda la resistenza dell'aria. Essi meritano quindi 
d'essere incoraggiati e la Commissione propone di 
assegnare a ciascuno, a titolo d'incoraggiamento, la 
somma di L. 500. 

Babdblu Giuseppe. 
JoRiNi Antosio. 
Amcoma Ugo, Relatore. 

Letto e approvato cella seduta del 3 dicembre 1903. 

Fa conferito un aBsegno d'incoragtfiamento di L. 500 
tanto al bÌ|{. iag. Cosimo Canovbtti, quanto ai Big.* dot- 
tori G. FiMzi e Nicola Soldati. 

Il Stgrelario della Claase di scienze matem. e nat. 
K. Fbbbini. 



Bapporto della Commissione nominata dal B. IitH- 
tuto Lombardo di Scienze e Lettere per riferire 
sul concorso al premio della Fondazione Caohol* 
per il 1902 sul tema designalo dal Fondatore : 
u Sulla cura della pellagra ». 

A tale concorso si presentarono tre concorrenti 
e cioè : 

1." Mabzibi Giuseppe, segretario del R. Istituto 
Tecnico di Udine, colla memora: Il forno rurale 
come smezzo per prevenire e combattere la Pellagra. 
2° Ceri dott. Carlo, docente di neuropatologia, 
medico settore dell' Istituto psichiatrico di Reggio- 
Emilia, colla memoria: Gli aspergilli nelVetiologia 
e nella -patogenesi della pellagra. 

3." AsTOHiHi GiDSEPPE, direttore del Manicomio 
di Voghera^ e Mariani Anqelo, medico del Mani- 
comio di Bergamo, colla memoria : Contributo allo 
studio della sieroterapia nella pellagra. 

La vostra Commissione, senza spendere inutili 
parole sulla letteratura che riguarda la pellagra, che 



non farebbe altro che ripetere ciò che da altri fu 
già fatto, anche recentemente, si limiterà ad esporre 
le conclusioni a cui son venuti i sunnominati con- 
correnti 8ul tema di concorso. 

E incomincia dagli autori della memoria: u Con- 
tributo allo studio della sieroterapia nella pellagra » 
come quella che più si è avvicinata al tema di 
concorso. 

Intraveduta già da quasi 60 anni, dal bresciano 
Lodovico Ballardini, la teorica dell' intossicazione, 
determinata dal mais guasto, come causa precipua 
della pellagra, fu poi genialniente sostenuta dal Lom- 
broso (1892), venendo alla conclusione che: la pel- 
lagra è l'effetto dell 'intossicazione prodotta dai veleni 
svoltisi nel mais guasto per azione di dati microor- 
ganismi. 

In base a tale concetto, per l'analogia di quanto 
venne ottenuto colla sieroterapia dì un certo numero 
di malattie tossi-infettive, ed anche in seguito alle 
ricerche batteriologiche e chimiche sulhi alterazioni 
del mais, del B. Gosìo (1896) e del B. Oosìo ed E. 
Ferrati (1896), non che dopo un lavoro del Babes 
(1901), nel quale si trova un accenno ad una pos- 
sibile sieroterapia della pellagra, e più di tutto in 
seguito ad un lavoro esperimentale degli autori della 
memoria in esame, questi vennero alle seguenti con- 
clusioni : 

I. Esiste una immunità acquisita per via natu- 
rale e vi è potere antitossico specifico contro i ve- 
leni maidici nel sangue dei pellagrosi guariti. 



II. Si pu6 determinare una immunità artificiale 
contro le tossine pellagrogene nel topo, nel conìglio 
e nella capra. 

IH. Crediamo (dicono gli autori della memoria) 
possa essere istituita con vantaggio la sieroterapia 
nella pellagra grave. 

Le esperienze istituite dagli autori sunnominati 
furono condotte bene, con giusti criteri, ed in modo 
coscienzioso; furono, inoltre, assai numerose quelle 
istituite sugli animali. 

Quelle invece istituite sull'uomo a scopo terapeu- 
tico e per dimostrare il vantaggio della sieroterapia 
nella pellagra grave, riducendosi a sole quattro, parve 
alla Commissione essere questo un numero troppo 
esiguo per esserne soddisfatti. — In ogni modo il 
risultato ottenuto è tale che incoraggia gli autori 
della memoria a proseguire in questa prova di sie- 
roterapia contro la pellagra grave; e la Commissione, 
a titolo d'incoraggiamento, propone di accordare ai 
medesimi la somma di lire ottocento. 



La memoria dal titolo : Oli aspergilH nell'etto- 
logia e nella patogenesi della pellagra, presentata 
dal 2" concorrente Dott. C. Ceni, è un lavoro co- 
municato al 2' Congresso peli agrologico interprovin- 
ciale di Bologna nella seduta del 28 maggio 1902, 
e pubblicato il 15 giugno pure 1902. 



Ed ecco le conclusioni generali che, in relazione 
alla patogenesi della pellagra, )' autore di questa 
memoria m crede autorizzato a trarre dalle sue ri- 
cerche sperimentali, cliniche ed anatomo-patologicbe. 

1. Gli individui che muojono coi fenomeni ca- 
ratteristici della pellagra, sia di forma acuta, sia di 
forma sub-acuta, muojono quasi sempre in seguito 
ad un'infezione aspergiliare. Questa infezione, loca- 
lizzata specialmente al polmone, alla pleura, al pe- 
ricardio e alla pia meninge, costituisce la causa 
determinante degli stessi fenomeni morbosi. 

2. Gli agenti patogeni di questa infezione sono 
rappresentati in modo speciale daW aspergillus fu- 
migatus e Ab\V aspergillus fiavescens, i quali di solito 
agiscono isolatamente e ben di rado si uniscono per 
dar luogo ad una infezione mista. 

3. Questi paraaiti provengono dall'intestino allo 
stato di spore, e come tali localizzandosi nei vari 
organi e tessuti di loro elezione, ne elaborano ed 
emanano dei tossici virulentissimi, che determinano 
dei fenomeni di avvelenamento generale, non che dei 
processi flogìstici locali a carattere diffuso. 

4. La gravità dei fenomeni morbosi di questa 
aspergillosì pellagrosa è di solito in rapporto diretto 
col potere patogeno delle due specie di aspergini 
suddetti e collo stato della loro virulenza. 

Le epoche in cui questa aspergillosì compare nel- 
l'uomo coi fenomeni più caratteristici e più gravi, 
corrispondono al ciclo di evoluzione biologica an- 
nuale dei due aspergini. 



5. L'alimentazione maidica infetta di aspergili! 
costituisce una concausa diretta dell'aepergilloBi, ser- 
Tendo questa come di veicolo pel passaggio dei 
suddetti parasiti dalFambiente esterno all'organismo 
umano, attraverso il tubo intestinale. 

6. L' infezione aepergillare del mais e delle 
sostanze maidiche alimentari è in rapporto diretto 
colle cattive condizioni igieniche degli ambienti, 
nei quali dette sostanze vengono preparate e con- 
servate. 

Così anche questo autore, coi risultati delle sue 
osservazioni ed esperienze, verrebbe a combattere 
la teoria che escluderebbe la necessità del mais 
guasto come causa della pellagra, ammettendo una 
tossicità naturale del mais, come mais, il quale 
lungo il processo digestivo subirebbe tali modifi- 
cazioni nei suoi componenti da diventare pellagro- 
geno, esaltando coi suoi prodotti la virulenza e la 
tossicità del h. coli, determinandosi in tal modo un 
auto-intOBsicazione. 

11 programma delle ricerche di questo concorrente, 
la numerosa serie d'esperienze istituite a sostegno 
della sua tesi, formulata nelle suesposte conclusioni, 
costituiscono un tale lavoro che, pur essendo la ma- 
teria assai controversa, tuttavia la Commissione ri- 
tiene che meriterebbe a titolo di incoraggiamento 
la somma di lire ottocento. 

E ciò anche per la ragione che pure questo con- 
corrente tentò la sieroterapia antipeljagroea, sebbene 
con risultato negativo. 



Ed ancora per avere il Dott. C. Ceoi aggiunto 
alla prima Memoria una seconda intitolata: L'azione 
del succo gastro-enterico sulle spore aspergillari in 
rapporto colla genesi della pellagra, — lavoio che 
condurrebbe a spiegare come, nell'uomo pellagroso, 
le spore aspergillari entrando nell'organismo per la 
via gastro-intestinale, possono in seguito passare nel 
circolo, localizzarsi nei vari tessuti ed organi ed, ivi 
rimanendo tali, determinare i noti fenomeni dì in- 
tossicamento, che vanno comunemente sotto il nome 
di fenomeni di intossicamento maidico. 



Il forno rurale rome mezzo per -prevenire e com- 
battere la pellagra è il titolo della Memoria pre- 
sentata dal primo concorrente, signor Manzini Giu- 
seppe. 

Questa Memoria, pubblicata nel 1899 ad Udine, 
fu il tema di una conferenza letta al Congresso 
nazionale d'igiene in Toririo il 1" ottobre 1898, che 
ottenne il diploma di benemerenza all'esposizione 
italiana di Torino 1898. 

Sia che la pellagra abbia per causa i veleni che 
si formano nel mais guasto, sia pur anche che di- 
penda da un auto-intossicazione per un'esaltazione 
di virulenza e di tossicità di batteri preesistenti nel- 
l'intestino {h. coli) determinata da prodotti tossici 
che si svolgono dal mais, come mais, nel processo 



digestivo, il fatto è che a preTenire ed a combat- 
tere I» pellagra basterebbe sostituire all' alimen- 
tazione maidica l' antica alimentazione a base di 
frumento. 

Ed il vostro relatore ebbe largo campo di con- 
statare questa verità, quando, molti anni fa, addetto 
al comparto per la cura dei pellagrosi nel maggiore 
nosocomio milanese vedeva curare e guarire molti 
di essi, quasi unicamente, col costituire all'alimen- 
tazione maidica un'adatta alimentazione a base di 
pane di frumento e coli' idroterapia. 

Questo modo di prevenire e combattere la pella- 
gra; sebbene non abbia pretesa alcuna di scoperta 
nuova, è però un fatto ben provato. 

E, a tale proposito, il nostro concorrente, signor 
Q. Manzini, ben st è meritato il suaccennato diploma 
di benemerenza pel suo opuscolo, presentato ora 
come Memoria di concorso, per avere con esao pro- 
pugnato appunto la sostituzione del pane dì frumento 
a quello di mais, coli' istituzione di forni comunali 
autonomi, per mezzo dei quali, opportunamente con- 
dotti ed amministrati, anche il povero potrebbe avere 
pane di frumento ad un prezzo che non oltrepassa 
quello del pane di mais, e della polenta. 

Col mais e la miseria, egli dice, viene la polla- 
gra, col frumento e la miseria la pellagra non viene. 

Tenuto conto dell'attivià spiegata dal sig. Manzini 
nel propugnare l'istituzione dei suddetti fornì che 
si potrebbero chiamare forni antipellagrosi, la vo- 
stra Commissione propone che, facendosi interprete 



dello spirito dell* Istituzione Cngnola, aiirho II nniiti'o 
R. Istituto Lombardo di boìodzh e lettern nbliin a 
rilasciare al eìg. G. Manzini per la finn Memori» di 
concorso un attestato di lode, 

OOLOI Cahii.1.0. 

FoRLA5i)ii Carlo. 

ViscosTi Achille, Jìelatore, 

Letto e approvato nella seUnta «lei 17 notemWe 19(>;l. 

Fu coaferito un aase^n» A' ìnr.nr&niiiAm^ntn: 
a) di L. 800 ai «jj.' dottf>ri AsToNrinr Cfrr/sftppn « Ma- 
BIA^-I AsoELo; 

bj di L. 800 al aifi. dott. C'Anr/» f-'K:*r, 
e^ di L. 500 al sifi;. Masziìii OinnitrpK. 

i( Segretario della frante di tettme m'item. * nat- 
ii. FBRKr<I(. 



Sapporto della Commissione nominala dal R. Isti- 
tuto Lombardo di Scienze e Leftere -per riferire 
sul concorso al premio della Fondazione Caqhola 
per il 1904 sul tema: « Velocità dei raggi cato- 
dici; storia crìtica dell'argomento e nuove ricer- 
che in proposito». 

A questo concorso vennero presentate due me- 
morie. La l'', distinta dal motto Post fata resurgo, 
descrive in modo del tutto superficiale, e spesso an- 
che errato, le scariche elettriche ne'tubi vuoti; ili- 
scorre, divagando, delle varie specie de'nuovi raggi 
(raggi catodici, raggi X, Becquerel, ecc., ecc.); ma 
delle esperienze dirette alla determinazione della ve- 
locità de' raggi catodici ia appena un cenno. Lo 
scritto insomma è dovnto certamente a un amatore 
appena infarinato di questi studi, ed è ben lungi dal 
rispondere alle esigenze del concorso. 

La 2' memoria contrassegnata col verso di Dante 
Vi è piò che indarno..., è un lavoro molto migliore 
del precedente. Esso contiene la storia crìtica de' me- 
todi e delle esperienze dirette a misurare la velo- 
cità de'raggi catodici, e il rapporto — della carica 



elettrica alla massa delle particelle, cbe con la loro 
trajettoria formano i detti raggi; ma la narrazione 
non può dirsi completa, perchè certe esperienze im- 
portanti furono omesse, e di altre si parla alla sfug- 
gita. Inoltre lo scritto rivela chiaramente che l'au- 
tore, invece di consultare le fonti e le memorie 
originali, si è contentato di far ricorso a recenti 
pubblicazioni, ohe allo scopo di render popolari certe 
nozioni scientifiche, riassumono in forma facile e 
spedita tutto quell'immenso lavoro di studio e di 
sperimenti. 

Le esperienze poi ideate dall'autore per la misura 
diretta della velocità de' raggi catodici, sono parse 
alla Commissione non rispondenti allo scopo, perchè 
soggette in modo evidente a parecchi e non lievi er- 
rori; cosicché la quistione della velocità de' raggi ca- 
todici non fa, con le dette misure, un passo innanzi. 

Per concludere, il lavoro non costituisce nel suo 
insieme un serio contributo allo studio di detti raggi, 
e però la Commissione è stata di unanime avviso 
che neppure ad esso sì possa concedere il premio 
Gagnola. 

FiaaiKi RunALDO. 

CaNTOBE MlCBBLE, 

Mdbani Oresti, Relatore. 

Letto e approvato nella sedata del 15 dicembre 1904. 
Non fa conferito il premio. 

n Segretario della elaBse di scienze matem. e Hat. 
R. Ebbbihi. 



Rapporto della Commissione nominata dal B. Isti- 
tttto Lombardo di Scienze e Lettere per riferire 
sul concorso al premio della Fondazione Caghola 
per il 1903 sul tema designato dal Fondatore: 
■ SulU direzione dei palloni volanti, a 

L'unico laroi'o [tresentato a questo concorso, do- 
vuto al fti^. A. Courcelle di Bancoup, col titolo: Le 
iransaérien, non ha potuto essere preso in alcuna 
considerazione dalla Commissione, non essendo che 
una proposta affatto rudimentale, incompleta e chi- 
merica della soluzione del problema della naviga- 
zione aerea. 

BORDELLI QlUSEPPE. 

Colombo Qicsbppe. 
JoBiBi Ahtohio, Relatore. 

Letto e approvato nella sedata del 1 dicembre 1904. 
Non venne conferito il premio. 

Il Segretario Mia Ctaeee di scienze malem. e tial. 
R. Febbini. 



Eapporto della Commisgione nominata dal B. Isti- 
tuto Lombardo di Scienze e Lettere per riferire 
sul concorso al premio della Fondazione Caqiiou 
per ti 1903 sul tema designato dal Fondatore: 
« Una scoperta ben provata sulla cara della pel- 
lagra ". 

Nell'adunanza del 2S gennaio 1904 l'Istituto elesse 
la Commissione incaricata dì esaminare gli atti del 
concorso Caohola pel 1903, composta dal M. E. 
C. QoLoi e dai SS. CC. C. Fobliriiti e A. Visconti 
(relatore). 

Il tema del concorso è: 

Una scoperta ben provata eulla cura della pel- 
lagra. 

A questo codcotbo si presentarono due concorrenti, 
e cioè: 

1, Dottor R. Boscolo-Bragadio colla memoria: 
Dell'etiologia della pellagra, della sua profilassi senza 
cambiar regime dietetico e della sua cura. (Studio 
clinico e ricerche sperimentali.) 

2. Geni dott. Carlo, docente di neuropatologia, 



medico settore dell' Istituto psichiatrico di Reggio 
Emilia con sette memorie, due delle quali col con- 
corso del dott. Carlo Besta, medico interno dello 
uteeao suindicato istituto psichiatrico. 

Il dott. R. BoBcolo-Bragadin nella sua memoria 
stampata il luglio 1903, incomincia col far sentire 
quanta importanza meriti lo studio della pellagra 
dal fatto che, secondo i calcoli del Fornasari, in Ita- 
lia si spende per i pellagrosi la rendita di un capi- 
tale di 75 milioni, e che Butta, al Congresso Inter- 
nazionale di Brescia nel 1901, faceva rilevare che 
nonostante gli essicatoi, le locande sanitarie e le cucine 
economiche, i pazzi pellagrosi della provincia di Bre- 
scia aumentano, e che le statistiche delle altre pro- 
yincie confermano altrettanto. 

Accenna alle osservazioni dei molti che si occu- 
parono dell'argomento, anche sperimentalmente, ed 
al concorde risultato* di ritenere che la pellagra di- 
pende dal mais guasto, specialmente per il Ptnicillum 
glaucutn. 

Dice poi delle difficoltà di ottenere una profilassi 
della pellagra che non sia quella di far scomparire 
la causa del deterioramento del mais, ed un contrav- 
veleno che neutralizzi la sua azione pellagrogena, 
lasciando il contadino alle sue occupazioni ed »\ 
suo vitto. 

Pensando all'azione deirargento, il nostro concor- 
rente, volle provare il suo effetto contro le muffe, e 
si servì del protargolo. 

Con questo albuminato d'argento istituisce tre se- 
rie di esperimenti: 



La prima serie è fatta augii animalij e viene alla 
oonolosione che il protargolo attenua gli effetti do- 
oivi della polenta ammuffita sulla nutrizione. 

La seconda serie d'esperimenti si riferisce alla cura 
preventiva senza cambiamento di regime alimentare, 
con pillole di protargolo da 2 centigr. ciascuna som- 
ministrate ne] tempo della digestione della polenta 
a 27 contadini che da più anni presentavano in pri- 
mavera od anche in autunno sintomi di pellagra. 

La terza serie d'esperimenti è fatta su 9 casi di 
pellagrosi che incominciarono la cura del protargolo, 
lasciando l'uso della polenta, quando avevano già in 
atto i primi sintomi primaverili. 

£ dalla seconda e terza serie di esperimenti viene 
alla seguente conclusione: 

Nei casi di pellagra con manifestazioni in corso 
il protargolo unito alla cura sintomatica ed alla dieta 
speciale si mostrò utilissimo nell'abbreviare la durata 
della sintomatologia. 

Il protargolo, somministrato nei mesi ultimi d'in- 
verno ed in quei di primavera, a chi ebbe già ma- 
nifestazioni pellagrose, l'A. afferma che serve come 
preventivo anche permettendogli cibarsi di polenta. 

Riguardo a questo tentativo di cura della pellagra 
fatta dal dott. R. Boscolo-Bragadin, la Commissione 
vostra trova che le esperienze fatte sugli animali 
lasciano desiderare in riguardo al rigore esperimen- 
tale, e che te esperienze della seconda e terza serie 
sono troppo scarse per persuadere la Commissione 
stessa che la cura della pellagra col protargolo, così 



v*oie fi fr»-',**^ di; t.'!^:-r c■',^.^:■^T■?^t^■. ?>i: ;<»;•««?* 
• cr.a fC'.i^rta Un vr'.rota si'.'.« r^ra -ì^."* i-?!!»- 
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rette, Ào:t, ij-.zlo C^t.:. ni-: d*-'.e qiij •^c■: o---::'? r^o 
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mer.to dai ho^^tro R, I-titiw I»T.'.drì> ji «rienie e 
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La prima d';,!»: "rit*: aoc';ìinat'; meni'ire pTia p-r 
tiU/lo: /.e proprittìi loxnirhe d'ili' Asi-^rgillus fumi- 
gatu$ in r'ipfrorfo colle sUujioni deU'aitìio (del dot- 
Xf-T C. Ceti.,. 

La Oommi-'-ioi;'; vo-fa, t'iblf'^nc abbia pr-Fa co- 
^lìizvint d'ogrij co-a e^^posta in n-jc-ta memoria, come 
nel. e alrre tutt'f, ti limila ad e-porre di questa, com*' 
delle altre, le conciusiioni. 

La fionri licione di questa prima memoria ei è che 
ì'Agperffillug fumigatug ha la proprietà di elaborare 
due Hpecie di principi tos'iei contemporaneamente, 
gli uni di carattere conruUiTante e tetanizzante, 
estraibili coll'alcool e in rapporto colle stagioni del- 
l'anno, gli altri non oonvulsiraDti ne tetanizzanti, 
non estraibili coll'alcool e legati all'interna struttura 



del parasita. Le dette etagioni dell'anno corrispon- 
dono precisamente alle fasi dì recrudescenza mnssìma 
dell'endemia pellagrosa, caratterizzate per di più, 
come si ea, specialmente dalle forme acute. 

La seconda memoria del dott. Ceni ha per titolo: 
La pellagra nei polli. Nuove ricerche. Ed ecco le 
conclusioni che l'autore si crede autorizzato a trarre 
dai nuori reperti delle relative ricerche: 

1. I polli sottoposti alla nutrizione costante e 
prolungata di mais fortemente avariato, presentano 
dei fenomeni tipici della pellagra cronica e acuta, i 
quali si esacerbano in modo particolare nella prima- 
vera e meno nell'estate e autunno e vanno poi scom- 
parendo nelle stagioni fredde, non ostante che l'ali- 
mentazione suddetta rimanga invariata. 

2. I polli possono resistere a lungo a questa 
alimentazione infetta (fino a 4 e più anni; e la loro 
morte può avvenire sia con' fenomeni acuti caratte- 
ristici della pellagra acuta, sia con fenomeni di ca- 
chessia. 

Nei casi acuti, la morte è, se non sempre, di fre- 
quente in rapporto di causa con lesioni flogistiche 
acute degli organi interni (localizzate specialmente 
al polmone e al pericardio), le quali sono dì natura 
aepergìllare, e più precisamente determinate da spore 
aspergillari provenienti dall'intestino, ivi giunte per 
mezzo dell'alimentazione infetta. 

Nei casi di morte con fenomeni di marasma pel- 
lagroso all'autopsia si possono riscontrare dei residui 
di processi flogistici progressi (pericardite). 



3. I polli nati da procreatori già da tempo sot- 
toposti all'aUmeDtazioDe di mais guasto non presen- 
tano veruna resistenza speciale a questa specie di 
alimentazione, ma si comportano verso questa come 
i polli nati da procreatori sani. 

4. I polli nutriti a lungo con mais guasto e che 
presentano i sintomi caratteristici della pellagra cro- 
nica resistono assai meno all'azione patogena delle 
spore aspergillari che i polli sani. 

5. Le spore deìV Aspérgillus fumigatus inoculate 
nel pericardio dei polli anche in minima quantità 
possono determinare la morte con fenomeni caratte- 
ristici della pellagra acuta o subacuta, pur rimanendo 
sempre allo stato dì spore, le quali determinano una 
grave e tipica reazione locale e viene distrutta solo 
da un processo extracellulare. 

Questa memoria è corredata anche da una tavola 
relativa a preparati microscopici assai esplicativa per 
l'argomento. 

Il terzo lavoro presentato è una nota preventiva 
Sulle proprietà patogene del Peniciilum glaucunt 
nell'eUologia della pellagra. Il lavoro io esteso co- 
stituisce : 

La quarta pubblicazione presentata per l'attuale 
concorso al premio Gagnola ed è intitolata: I pe- 
nicilli nelV etnologia e patogenesi della pellagra. Ri- 
cerche sperimentali dei dottori C. Ceni e C. Besta. 

Ed ecco le conclusioni che da tale lavoro hanno 
potuto trarne: 

1. Due varietà di penicillo glauco, che sem- 



brano le più diffuse in natura, sodo dotate di uno 
spiccato potere patogeno avente caratteri diversi ed 
opposti: una, la varietà A, produce fenomeni a ca- 
rattere depressivo (abbattimento generale, rilascia- 
mento muscolare con diminuzione del tono, ecc.); 
l'altra, la varietà B, invece, dà luogo a fatti di ec- 
citamento neuromuscolari esagerazione dei riflessi, 
tremori generali, stato spasmodico della muscola- 
tura, ecc.). 

2. Le proprietà patogene di ambedue le varietà 
st manifestano coi caratteri euddescritti, sia introdu- 
cendo direttamente il germe nell'organiamo (via en- 
dovenosa od endoperìtoneale) cbe somministrandolo 
[>er la vìa gastro-enterica. 

3. Gli stessi effetti specifici per le due varietà 
si ottengono anche estraendo i tossici colla bollitura 
in alcool ed injettandoli agli animali. 

4. I principi tossici sono legati esclusivamente 
al germe, sia al micelio cbe alla spora, ma sono di 
gran lunga prevalenti in questa. 

5. I principi tossici non hanno rapporto coi 
composti fendici del Qosio che ì germi possono pro- 
durre a spese dei mezzi colturali. 

6. Per determinare fenomeni evidenti occorrono 
quantità considerevoli di materiale, maggiori però 
per la varietà B che per la varietà A. Injettando i 
penioilli direttamente nell'organismo animale non si 
possono ottenere fenomeni d'intossicamento se non 
con quantità considerevoli e corrispondenti alla quan- 
tità necessaria n dare una dose attiva di estratto 



alcoolico. Le quantità necessarie sono sempre molto 
inferiori a quelle deW A sperai llus fumigatus, special- 
mente se questo viene inoculato direttamente negli 
animali. 

7. Negli animali morti in seguito a nutriziono 
penioillsre non si è potuto dimostrare il passaggio 
delle spore attraverso le pareti intestinali e la diffu- 
sione loro nell'organismo. 

8. Le reazioni locali hanno gli stessi caratteri, 
sia introducendo direttamente le spore, che incet- 
tando i tossici. Per la varietà A sono di gran lunga 
più intense che per la varietà B, Sia la spora che 
il micelio penicillare d'ambo le varietà vengono fa- 
cilmente eliminati dall'organismo in seguito ad una 
rapida fagocitosi. Colla nutrizione le lesioni gastro- 
intestinali sono sempre poco intense e di gran lunga 
inferiori a quelle prodotte d&W Aspergillus fumi- 
gatus. 

9. Nel sistema nervoso centrale si ha un'in- 
tensa congestione della pia cerebrale: il midollo spi- 
nale, solo per la varietà B, presenta talvolta delle 
degenerazioni primarie, che mancano sempre invece 
per la varietà A. 

10. È indiscutibile l'importanza di questi para- 
siti neiretiologia della pellagra; ma dato il loro modo 
di agire e la loro qualità patogena, ben diversi da 
quello àeW'Aspergillun fumigatus, la loro azione si 
può esplicare solo determinando dei fenomeni dì in- 
tossicazione progressiva per i tossici che mettono in 
libertà nel tubo gastro-enterico. 



La quinta msmoria presentata è [iure dei dottori 
Geni e Besta ed è intitolata: L'azione degli agenti 
esierni sopra le spare asperffìllari in rapporto colla 
patogenesi della pellagra. 

Altro lavoro Bperimentale, le cui conclusioni sono 
le seguenti: 

1. Le spore deìV Aspergillns fumigaius presen- 
tano in generale una notevole resistenza all'azione 
degli agenti esterni. L'acido fenico e la formalina 
risultano ad ogni modo i più attivi contro di essa. 

2. Gli agenti esterni agiscono ansai più facil- 
mente sulla spora aspergillare modificandone tanto 
il potere regetatiTO che il potere patogeno. La spora, 
che è solo intaccata nella sua vitalità, può conser- 
vare inalterato il suo jmtere patogeno, che può es- 
sere diminuito in modo apprezzabile solo quando la 
spora viene uccisa. 

3. Le spore aspergillari sottoposte all'azione lieve 
degli agenti esterni ed in modo particola^ del co- 
lore, possono essere messe in condizioni speciali e 
tali da poter manifestare in seguito in modo più 
rapido e più intenso le loro proprietà patogene ne- 
gli animali, determinando dei fenomeni d' intossica- 
mento acuto. 

4. La vitalità delle spore sottoposto all'azione 
della temperatura di 85"-90" (quella che raggiunge 
la polenta durante la sua cottura) per 20-25 minuti, 
□on viene modificata in modo da poter essere ap- 
prezzata coi mezzi colturali in nitro. Solo colla in- 
jezione in animali (specialmente in cavie) si può ri- 



conoscere che eaisie realmente un'alterazione della 
vitalità della spora, giacché i miceli a cui dà luogo 
nei tessuti sono di solito scarsi, tozzi, corti e pie 
grossi del solito, ripieni di vacuoli, poco colorabili, 
presentando così tutti i caratteri delle foroie dege- 
nerative. 

Il potere patogeno della spora in questi casi si 
mantiene invece inalterato, e solo si può riscontrare 
un' apprezzabile diminuzione di esso prolungando 
l'azione delle suddette temperature per un perìodo 
di tempo maggiore di 30-40 e piii minuti. 

5. Io generale le spore aapergillari che si tro- 
vano nelle condizioni della loro massima virulenza, 
sono difficilmente eliminate dall'organismo animale, 
quando esse per una causa qualsiasi non possono 
irasformars) in micelo; ma teodono a localizzarsi al 
punto d' infezione, determinando una massima ed in- 
tensa reazione leucocitaria. In questi casi però non 
^i sono potuti dimostrare fatti di fagocitosi; il che 
ci porta a credere che la distruzione delle, spore 
avvenga allora specialmente per azione extraleuco- 
citarìa. 

6. Le spore aspergillari, che prima di essere 
introdotte nell'organismo hanno subito artìfìcialmente 
una diminuzione del loro potere vegetativo e più 
ancora del loro potere patogeno, determinano nel- 
l'animale una reazione leucocitaria meno intensa, e 
sono più facilmente eliminate dall'organismo animale. 
In questo caso la distruzione delle spore avviene in 
parte per azione leucocitaria extracellulare, subendo 



esse spesso una speciale disgregazione prima di es- 
sere inglobate dai fagociti; in parte la loro dietni- . 
zione avvieoe per azione intracellulare, essendosi al-, 
cune di esse riscontrate intere e d'aspetto normale 
anche nell'interno dei fagociti. 

L'azione distruttiva extracellulare è però di grado 
superiore a quella intracellulare. 

Come corollari di queste conclusioni i detti nostri 
autori credono ora di poter affermare cbe i fenomeni 
più gravi e più acuti della pellagra, in rapporto con 
un' infezione aspergillare, debbano più dipendere da 
quelle spore ohe entrano nell'organismo trovandosi 
nelle condizioni della loro massima vitalità e viru- 
lenza, che da quelle invece che per una causa qual- 
siasi prima di entrare nell'organismo ebbero a su- 
bire un'attenuazione. 

Le forme acute della pellagra devono perciò es- 
sere in rapporto specialmente colle spore giovani e 
virulenti, che si depositano sulle soatanze alimentari 
già preparate. 

La sesta delle pubblicazioni presentate dal dot- 
tor Ceni porta per titolo; Localizzazione delle spore 
aspergillari nelle glandole mesenteriche dei pella- 
grosi e loro consecutiva attenuazione. 

Dallo studio dì questo caso in cui esclusi lamento 
dalle ghiandole mesenteriche, ingrossate, congeste 
ed emorragiche, si sviluppò VAspergillus fumigatus, 
il nostro autore viene alla conclusione che anche 
nei casi di pellagra acuta, nei quali l'esame coltu- 
rale sia stato del tutto negativo, non potremo in 



base a questi reperti escludere la loro presenza nel- 
l'organismo del pellagroso, perohè appunto le spore 
,|)OBsono esìstere ed emanare dei tossici TÌrulentis- 
simi, non ostante esse abbiano perso completamente 
la loro vitalità, il loro potere di riprodursi, anche 
per azione dej^li stessi succhi organici coi quali ven- 
gono in contatto nell'organismo umano. 

La Commissione non può non soffermarsi su que- 
st'ultima conclusione dell'A. per farne rilevare il 
carattere di gravità, nel senso che mal si comprende 
come le spore morte, che hanno perduto la capacità 
germinativa, possano couservare quella di elaborare 
tossici virulentissimi. Certo questo enunciato è in 
contraddizione con quanto è sin qui conosciuto sulla 
biologia delle spore. In questo senso già si sono pro- 
nunciati gli autori che ebbero ad occuparsi della 
grave questione sollevata dal dott. Ceni. (Vedi : Tanzi, 
Trattato delle malattie mentali, 1904, pag. 266-2i>7). 

La settima memoria presentata dal dott. Ceni 
porta per titolo; Nuove ricerche sullo sviluppo degli 
aspergini in rapporto colla diffusione della pellagra. 

Dalle ricerche del dott. Ceni risultò che durante 
il 1902 è stato il Penicillum glaucum il parasita 
vegetale che ai sviluppò in proporzioni maggiori 
prendendo quasi sempre il sopravvento anche sulle 
forme parasitarie aspergillari ; mentre lo sviluppo 
di queste ultime nell'anno 1901 aveva preso propor- 
zioni pih considerevoli prendendo anche in alcune 
stagioni (primavera ed estate) ìl sopravvento su 
tutte le altre forme parasitarie, compreso Penicillum 
glaucum. 



Ed il Ceni si domaoda quale è ora il valore che 
possono avere nella genesi e dififiisioDe delia pellagra 
queste notevoli diversità nelle proporzioni di sviluppo 
delle forme parasitarie aspergillari o penicillari che 
si osservano da un anno all'altro. 

La risposta non è facile nello stato attuale delle 
nostre cognizioni ; probabilmente, dice, trattasi dì 
cause diverse e molteplici che hanno un'influenza 
diretta sullo sviluppo dei parasiti, come può esaere lo 
stato igrometrico delle stagioni, la temperatura, ecc., 
e forse anche un ciclo biologico. 

Tutto questo sembra alla Commissione non abbia 
quell'impronta di serietà che si deve richiedere in 
un lavoro di scienza. Certo queste dichiarazioni su 
un punto di così fondamentale importanza e riguardo 
ad un lavoro che dovrebbe includere una scoperta 
ben provata sulla cura della pellagra, valgono a 
gettare «n'ombra sul valore di tutte le ricerclie delle 
quali in questo e nei precedenti lavori il dott. Ceni 
ha dato conto. 

Considerando il complesso delle memorie presen- 
tate dal dott. Ceni; è giustificata l'affermazione che 
l'A., col lavoro veramente grande da luì compiuto, 
ha messo in evidenza fatti di notevole interesse ed 
ha raccolto un ricco materiale di osservazione. Non 
sempre però l'A. mantenne nell'interpretazione dei 
fatti quel riserbo che in questioni tanto ardue e com- 
plesse è indispensabile per arrivare a sicure conclu- 
sioni. In modo particolare l'affermazione recisa dei 
rapporti etiologici tra l'infezione da aspergini e la 



pellagra non sembra sia suffragata da sufficiente cor- 
redo di prove dimostrative. 

Deveei però tener conto che finora i reperti dell'A., 
nieiitre non ottennero alcuna autorevole conferma, 
sono stati invero oggetto di giudizi pieni di riserve, 
anzi di critica da parte di competenti. 

Malgrado queste OBservazioni, la Commissione, te- 
nuto conto del lungo e paziente lavoro compiuto per 
far procedere la questione dell'etiologia della pella- 
gra, considerando che i fatti dall' A. raccolti ed il- 
lustrati nelle sue pubblicazioni rimangono come ma- 
teriale utile del quale altri studiosi potranno tener 
conto, crede di dover proporre che al dott. Geni, it 
titolo dì incoraggiamento, si conceda un assegno di 
L. 800. ^ ;- 

GOLQI Cahillo. 
FORLANINI ClRLO. 

Visconti Achille, Relatore. 

Letto e approvato nell'adunanza del 15 dicembre 1904. 
Fu conferito un assegno d'incoraggiamento di L. 800 al 
dott. Cablo Ceni. 

Il Segretario della Cla»st di scienze malem. e nat. 
K. Ferrini. 



Rapporto delia Commissione nominata dal R. Isti- 
tuto Lombardo di Scienze e Lettere per riferire 
sul concorso al premio della Fondazione CtawsLL 
per il 1903 sul tema designato dal Fondatore: 
« Salla natora dei miasmi e contagi n. 

Al premio di fondazione Gagnola, col tema, sta- 
bilito dallo stesso fondatore : Una scoperta ben pro- 
vata sulla natura dei miasmi e dei contagi, si è 
presentato quest'anno un concorrente, il dott. Adelchi 
Negri, COD dae memorie: 

1. Contributo allo studio dell'eziologia della rab- 
bia (1903). 

2. Sull'eziologia della rabbia. La diagnosi d^la 
rabbia in base ai nuovi reperti (1903). 

L'arduo problema dell'eziologìa della rabbia venne 
dall'autore dì qaeste due memorie affrontato e ooa 
ricerche sperimentali e collo studio metodico di oaaì 
dì rabbia spontanea, così nell'uomo come negli ani- 
mali, e la Commissione è lieta di poter dichiarare 
subito, che ì risultati che il dott. Negri ha fatto 
conoscere colle sue pubblicazioni, mentre per la si- 



cura documentazione colla quale vennero presentati 
han fatto un ingresso che quasi potrebbe dirsi trion- 
fale nel campo degli studi medici, ottennero già lo 
più serie conferme. 

Tenendo presente che il fondatore del premio evi- 
dentemente ha voluto prendere in iapeciale conside- 
razione le applicazioni della scienza, la Commissione 
non crede superflua la preliminare constatazione, che 
le ricerche del dott. Negri non soltanto sono di un 
alto valore scientifico, ma a queet' ora hanno con- 
dotto a pratiche applicazioni di eccezionale impor- 
tanza. Ed anche queste applicazioni, che lo stesso 
autore ha per primo suggerito, già ebbero la san- 
zione di una numerosa schiera di ricercatori del 
nostro e di altri paesi. 

La Commissione non crede di dover eeguire l'au- 
tore nella particolareggiata descrizione dei suoi ri- 
sultati, quale fìgura nei due lavori presentati; essa 
reputa di poter meglio corrispondere al compito che 
le spetta con una breve esposizione riguardante in 
modo sintetico tutto il contenuto di quelle pub- 
blicazioni. 

Il fatto di capitale importanza che il Negri ha il 
merito di avere per primo dimostrato, è che nel 
sistema nervoso degli animali idrofobi esiste sempre 
uno speciale microrganismo che ha sua sede nel 
protoplasma delle cellule nervose (corpo cellulare e 
prolungamenti), che ha una struttura tipica, che pre- 
senta tutte le note della specificità. 

Questo microrganismo è stato dal Negri studiato 



io diverse specie dì mammiferi idrofobi, in modo 
particolare nel cane, che è la specie che, di solito, 
offre il materiale migliore di studio. 

Data nel cane l'inoculazione sottodurale endocra- 
nica, una durata complessiva della malattia di 14-15 
giorni, e che l'animale abbia presentato il quadro 
della rabbia furiosa, una delle regioni del sistema 
nervoso nelle quali, dì solito, si riscontra il micror- 
ganismo piil abbondantemente e nelle sue forme più 
sviluppate è il corno di Ammone. È questo un fatto 
dì grande importanza sia per l'interpretazione della 
sintomatologia della rabbia, sia come indirizzo nella 
ricerca a scopo diagnostico. 

Riferendosi in modo speciale a quello che con la 
maggiore evidenza si può verificare nel corno dì 
Ammone, l'autore tratta inoltre in modo particola- 
reggiato della posizione e del numero dei parasiti 
nei singoli elementi nervosi e delia loro fine strut- 
tura. Sia qui sufficiente il solo ricordo della esatta 
descrizione che l'autore fa della minuta organizza- 
zione del microrganismo da luì scoperto e delle due 
categorìe di formazioni interne che lo caratterizzano. 

Oltre che nelle cellule nervose del corno di Am- 
mone il Negri ha riscontrato il parasita anche nel 
cervelletto (entro alle cellule di Purkìnje), nella cor- 
teccia cerebrale, nelle cellule nervose del ponte, del 
midollo allungato, del midollo spinale, dei gangli 
spinali — e con una distribuzione, nelle linee ge- 
nerali uguale, tanto negli animali infettati per via 
-endocranica, quanto in quelli resi idrofobi mediante 



ÌDOcnlazioni di virus per TJa endooculare o delle 
mucose coDgiuntiTali o nasali, ovvero per la via del 
n. mediano; in tutti quei caai, in una parola, nei 
quali si ha il quadro della rabbia furiosa. 

Negli animali invece che sono stati infettati nel 
n. ischiatico, e nei quali la rabbia ha un decorso 
schiettamente paralitico, l'autore ha potuto verificare 
una distribuzione delle forme parasitarìe, diversa da 
quella su accennata. In questi casi il parasita è 
esclusivamente localizzato sulla cellule nervoae dei 
g;angli spinali e del midollo spinale, Dell'encefalo o 
manca affatto, o esiste con forme scarse e poco 
sviluppate. 

Anche questo rapporto tra distribuzione del pa- 
rasita e decorso clinico dell'affezione è meritevole 
di considerazione : per esso ei è ormai in grado di 
rendersi una ragione della sintomatologia cosi di- 
versa che, a secondo dei oasi, pub presentare questa 
forma morbosa. 

Anche altri mammiferi idrofobi (non soltanto il 
cane) hanno fatto l'oggetto delle ricerche del Negri, 
che ha potuto estendere il suo studio anche all'uomo, 
in un caso di rabbia furiosa di cui ebbe a disposizione 
parti del Bistema nervoso. 

Nell'uomo, come in tutti gli altri mammiferi, il 
parasita si riscontra sempre con le stesse proprietà, 
la stessa distribuzione, la caratteristica struttura 
interna. 

Per brevità la Commissione accenna .solo alla legge 
stabilita dali'autore sulla comparsa delle forme en- 



doceUulari nel sistema nervoso, ohe eoÌDcide con il 
primo scoppiare dei sintomi delta rabbia; aooenna 
pure soltanto alle proprietà del parasita messe in 
evidenza dal Negri, di resìstere oioè alla putrefa- 
zione, e di mantenersi inalterato malgrado la pro- 
lungata immersione nella gelatina.... 

Frutto di questi studi ò una applioarione di una 
importanza assai grande : applicazione intrarTedota 
subito dall'autore e da lui suooaseiTamente propoeta 
e dimostrata oon grande copia dì fatti. 

Dall'esame del sistema nervoso di numerosi ani- 
mali sospetti rabbiosi, il Negri 6 giunto alla con- 
clusione elle con la ricerca del parasita epeoitìco sì 
può in breve tempo stabilire con sicurezza la dia- 
gnosi di rabbia, nella mAseìma parte dei oasi in cui 
esiste realmente l'infezione : inoltre l'autore ha po- 
tuto trovare che, quasi sempre, questa diagnosi ra- 
pida e sicura è possibile con la semplice ricerca 
delle forme endocellulari del parasita nel corno di 
Ammone. 

Come l'importanza del fatto (come la Commissione 
ha sopra ricordato) ha ormai aTuto molteplici con- 
ferme da parte degli studiosi, così il valore pratico 
dì esso è stato riconosciuto tanto, ohe il metodo dì 
diagnosi della rabbia mediante la riceroa dei « eor^i 
di Negri i k oggigiorno nella pratica comune. 

Ben se ne comprende la ragione quando sì con- 
sideri che, fino a questi studi, per deoidere se un 
animale, ohe aveva aggredito e morsicato delle per- 
sone, fosse rabbioso, erano necessarie al mìnimo due 



Bfittimane, di solito anzi un periodo di tempo più 
lungo; invece attualmente, con la ricerca del para> 
sita, la diagnosi, se si tratta di rabbia, è possibile 
in giornata, e di conseguenza si può subito prov- 
vedere per il trattamento preventivo degli indivi- 
dui lesi. 

Queste considerazioni fanno ritenere superfluo alla 
Commissione di riferire in particolare dei namerosi 
lavori (circa una quarantina) che si sono susseguiti 
alle due memorie che l'autore presenta a questo 
concorso, e che portano tutti una completa conferma 
ai fatti che il Negri per primo ha osservato. 

L'aifermazìone della natura parasitaria delle forme 
eDdocellulari della infezione rabica, esplìcitamente 
ammessa dall'autore, forse, per il momento, non può 
dirsi suffragata da tutti quei dati di fatto che pos- 
sono apparire richiesti per asserire che si tratti di 
UD organismo vivente dì una determinata posizione 
sistematica, ma non per questo la Commissione ri- 
tiene che l'importanza della scoperta del Negri possa 
ritenersi in alcun modo menomata. 

La Commissione è convinta che gli studi del 
dott. Negri sulla eziologia della rabbia soddisfino ai 
postulati del tema messo a concorso, in quanto l'au- 
tore ha fatto conoscere, nella rabbia, la costante 
presenza di forme ben determinate, aventi speciali 
e determinati rapporti, di organizzazione caratteri- 
stica e costante, di valore specifico. 

La Commissione è perciò unanime nel proporre 
che il premio di L. 2500 e una medaglia d'oro del 



valore di L. 500 venga conferito al dottor Adelchi 
Negri. 

La CommiesioDe infine non crede inopportuno di 
ricordare, e questo essa fa con un senso dì tÌto 
compiacimento, che un eminente corpo soientifico 
del quale fanoo parte illustri naturalisti, la Società 
Italiana delle scienze detta dei quaranta, ha testé 
assegnato al dott. Negri, in segno di alto rioono- 
scimento di merito pei i suoi studi sulla rabbia, la 
medaglia che la Società stessa conferisce al miglior 
lavoro che venga pubblicato nel triennio nel campo 
delle scienze naturali. 

FoRLANiBi Cablo 

Sala Lnioi 

Golgi Camillo, Relatore. 

Letto e approvato nell' adunanza del 15 dicembre 1904- 
E conferito il premio dì L. 2500 e la medaglia d'oro di 
L. 500 al lig. dott. àdelohi Nbobi. 

Il Stgretario della CloBst di scienze matem. e nal. 
K. Febbimi. 



Rapporto della Commissione nominata dal B. Isti- 
tuto Lombardo di Scienze e Lettere per riferire 
tul concorso a Premio della Fondazione Gìobolìi, 
per il 1903, sul tema detignato dal Fondatore : 
B Una scoperta ben provata buI modo di impe- 
dire la contraffazione di uno scritto n . 

Dae sono i concorrenti : uno ool motto : Dubito, 
ergo sum; l'altro è il signor Punto Basi. Il premio 
è da aggiudicarsi a chi indichi il modo di impedire 
ia contrafbzione degli scritti. I due brevissimi la- 
vori presentati non si riferirebbero che al modo di 
riconoscerli, non rispondono quindi al tema proposto. 
La Commissione non crede di poter fare alcuna 
proposta di premio. 

Cerunj Antonio 
Mekozzi ÀJUaELO 
Gabba Luigi, Relatore. 
Letto e approvato nella sedata del 15 dioembre 1904. 
^oa fa conferito il premio. 

Il Segretaria della Classe di aeimzi mattm. » nat- 
R. Febbimi. 



Temi di concorso ai premi della Fondazione Oaqkola, 
proposti dal B. Istituto Lombardo di Scienze e 
LatUa-e, 

Premio ordinario. 

TXHA. FBB l'aHKO 1903. 

pabblìcBto il 9 gennaio 1903. 

u Studio moDografico intorno all' ipofisi : concetto 
anatoroo-compsratiTo ed embriologìoo dell' organo ; 
suo significato fisiologico*, dati di fatto ed ipotesi 
intorno alla parte spettante all'ipofisi nei riguardi 
della patologia. L'ai^omento, dopo opportuna trat- 
tazione storico-critica, dovrà essere svolto preralen- 
Cemente in base a ricerche ordinali ■. 

Tempo utile a presentare le Memorie fino alle' 
ore 15 del 1." aprile 1903. 

Premio L. 3500 e una medaglia d'oro del va- 
lore di L. 500. 



TEMA FEB L'aNNO 1904 

pubblicato 1*8 gennaio 1903. 

u Yetocità dei raggi catodici; storia critica del- 
l'argomento e nuove ricerche in proposito ». 

Scadenza 1." aprile 1904. 

Premio L. 2500 e una medaglia d'oro del valore 
di L. 500. 

TEMA PER l'anno 1905. 

pubblicato il 7 geunaio 1904. 

a EspoBizione dei fenomeni di catalisi, difloussione 
secondo le viste moderne, con qualche contributo 
sperimentale ». 

Scadenza l.** aprile 1905. 

Premio L. 2500 e una medaglia d'oro del valore 
di L. 500. 

TEMA PEa l'anno 1906. 
pubblicato il 5 ^^nuaio 1905. 

B La patologia delle capsule aurreoali. Premessa 
una esposizione storico-critica dell'argomento, illu- 
strare con ricerche originali qualcuno dei processi 
patologici nei quali siano iateressate le glandolo so- 
prarenali ti. 

Scadenza 31 marzo 1906. 

Premio L. 2500 e una medaglia d'oro del valore 
di L. 500. 

Le memorie premiate nei concorsi ordinari e straor- 
dinari di Fondazione Gagnola restano proprietà deg^ 



autori; ma essi dovranno pubblicarle entro »n anno, 
preodendo i concerti colla Segreteria dell' Istituto 
per il sesto e i caratteri, e consegnandone alla me- 
desima cinqua&ta esemplari; dopo di che soltanto 
potranno ricevere il numerario. Tanto l' Istituto , 
quanto la rappresentanza della fondazione Gagnola, 
si riservano il diritto di farne tirare, a loro spese, 
quel maggior numero di copie, di cui avessero bi- 
sogno a vantaggio delta scienza. 

Può concorrere ogni nazionale o straniero, eccetto 
i Membri efifettivi del Reale Istituto, con Memorie 
in lingua italiana, o francese, o latina. Queste Me- 
morie dovranno essere trasmesse franche di porto nel 
termine prefisso, alla Segreteria dell' Istituto, nel 
Palazzo di Brera, ìq Milano; e giusta le norme 
accademiche, saranno anonime, e coniraddi^'tinte da 
un motto ripetuto su di una scheda suggellata, che 
contenga il nome, cognome e domicilio dell'autore. Si 
raccomanda l'osservanza di queste discipline, a£Sncbè 
le Memorie possano essere prese in considerazione. 

Tutti i manoscritti si consorvano nell' archivio 
dell'Istituto, per uso d'ufficio e per corredo dei pro- 
feriti giudizi, con facoltà agli autori di fame tirar 
copia a proprie spese. 

É hbero agli autori delle memorie non premiate 
di ritirare la scheda entro un anno dalla aggiudi- 
cazione dei premi, i quali verranno conferiti nella 
solenne adunanza dell'anno successivo alla chiusura 
dei concorsi. 



ADELCHI NEGRI 



CONTRIBUTO 
allo studio dell'eziologia della rabbia 



Lavoro premiato al concorso di Fondazione Gagnola sul tema 
desittnato dal fondatore: < Una Scoperta ben provata Bulla 
natura dei miasmi e dei contagi >, 
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ADELCHI NEGRI 

CONTRIBUTO 

allo studio suU' eziologia della rabbia 



Il fatto ani quale principalmente io desidero di richia- 
mare l'attenzione degli studiosi, è la presenza nel sistema 
nervoso degli animali rabbiosi di uno speciale microrga- 
nismo che tutto ci induce a ritenere che si debba ascrivere 
tra i protozoi. 

La distribuzione di questo microorganismo nelle di- 
verse parti dei centri nervosi degli ammali rabbiosi può 
variare a seconda di diverse circostanze, alcune delle quali 
tuttora ignote, altre invece che sembrano collegate alla via 
d' ingresso dell' infezione. L' esistenza però del parassita in 
questi organi è un fatto costante ed io 1' ho potuto finora 
mettere sempre in evidenza in mammiferi di diversa specie, 
sia che fossero da me sperimentalmente infettati, sia am- 
malati in seguito a morsicatura di altro animale idrofobo ; 
1' ho potuto vedere, in un caso, anche nell' uomo. 

L'animale nel quale io ho ottenuto i risultati pid chiari 
e più convincenti e che, fino ad ora, mi ha fornito il ma- 
teriale più adatto di studio è stato il cane. In questa specie 
mi sembra che venga ad essere posto fuori dì discussione 
ogni dubbio, che potrebbe sollevarsi a riguardo della vera 



natura del parassita, sai quale per pruno io ho la fortona 
di richiamare l'attenzione. 

Io incomincierò quindi a descrìrere quanto ho ottenuto 
in quettto animale, sebbene le mìe ricerche, di già sufiScien- 
temente numerose, non siano però così estese come ani co- 
nigli, in coi ho potuto xtudiare la questione sotto vari aspetti 
e su di un materiale astiai abbon<lante. 

L' es[XJHÌzÌone dei reperti riferenti»! al sistema nervoso 
dei conigli Mara {loi, da una parte conferma, dall'altra un 
complemento ai fatti che ho rilevato nel cane ; nella spe- 
ranza di potere «lar presto anche per questa specie una 
descrizione meno incompleta. 



Il materiale migliore per mettere in evidenza il mi- 
crorgauinno, sul quale desidero di richiamare I' attenzione, 
ci vien fornito da quei cani che infettati sperimentalmente 
con iniezione sottodurale di virus di strada soccombono 
alla malattia in un periodo di tempo di circa 14-15 giorni. 
K indifferente che il virus provenga da animale della 
stessa specie, o che abbia di già subito qualche passaggio 
attraverso al coniglio, sempre però che esso dia la morte 
nel tempo che ho sopra determinato. 

Credo opportuno di dire subito che per mettere in evi- 
denza il parassita non occorrono mezzi di tecnica speciali. 
Por la fissazione si prestano presso a poco ugualmente bene 
ì soliti liquidi in uso comune nella pratica istologica ; per 
la colorazione, diversi metodi di già conosciuti. 

In sezioni molto fine, con una attenta osservazione, il 
microrganismo ^ rilevabile anche con una semplice doppia 
colorazione all'ematossilina ed eosina, purché si abbia l'av- 
vertenza di non lanciare agire quest' ultima con soverchia 



ìnteDBÌtà : io l'ho potato inoltre differenziare col metodo di 
Bussel , con la miscela del Biondi , con il metodo di Foà 
all'ematosailina e safranina, con la safranina «ola, e in molti 
altri modi. 

Ma il procedimento migliore, quello che dimostra più 
chiaramente il parassita, differenziandolo in modo costante, 
e , direi quasi , maraviglìoso , 4 la colorazione del Mann al 
bleu di metile ed eosina. À questo prezioso metodo, che ha 
di già dato tanti brillanti risultati, io mi sono quasi esoln- 
sivamente attenuto, scostandomi ben poco dai precetti sug- 
geriti dall' illustre fisiologo di Oxford. 

Con il metodo del Mann noi possiamo con facilità ri- 
levare che, nelle diverse porzioni dell' asse cerebro spinale 
dei cani infettati enbduralmente dì rabbia e morti dopo un 
periodo della malattia di circa due settimane, esistono ab- 
bondanti delle peculiari formazioni, le quali, per il com- 
plesso dei loro caratteri, non possono diversamente inter- 
pretarsi che come l'espressione di stadi del ciclo evolntivo 
di un parassita che certamente deve classificarsi tra i pro- 
tozoi. 

Una delle sedi di predilezione del microrganismo è quasi 
costantemente (sempre riferendomi all' infezione sottodurale) 
il corno d' Àmmone. 

In questa regione, specialmente nelle grosse cellule ner- 
vose, i parassiti sono sparsi in grande numero. Essi sono 
situati nel protoplasma delle cellule , spesso nei prolunga- 
menti , talora a distanza notevole dal corpo cellulare , e si 
presentano sotto forma di corpicciuoli , a contomi ben de- 
limitati. Per la colorazione rossa che assomono con il me- 
todo del Mann risaltano elegantemente sul protoplasma leg- 
germente tinto in azzurro , e sul fondo del preparato di 
colore più intenso. 



Le dimensioni di questi corpi possono essere delle più 
svariate. Da piccole forme di solito rotondeggianti o leg- 
germente ovati che misorano f/. 1, fi. 1 , 5 di massimo dia- 
metro, si passa gradatamente, attraverso una serie di forme 
a dimensioni insensibilmente crescenti , a corpi che miso- 
rano 10, 12, 15 ;u, si arriva spesso a immagini dì dimen- 
sioni ohe Bon enormi di fronte alle primitive : forme gran- 
dissime, elittiche o piriformi della lunghezza di 22-23 /.t con 
un massimo diametro trasverso di /j. 6-5 (Tav. I, Fig. 1) : 
forme regolari allungate della lunghezza di m 27 per m 5 
di larghezza. 

Queste ultime, che si trovano nei grossi tronchi pro- 
toplasmatìci, non sono però le più abbondanti ; di solito le 
dimensioni del maggior numero di parassiti si arrestano a 
limiti più bassi (Tav. I, Fig. 4). 

Sono allora corpi rotondeggianti , con diametri che 
vanno dai 4 o 5 m agli 8 o 10, ovvero corpi ellittici od 
ovali (fx 6 fx 8 ^ 12 per fi 2 fi S pi i), ovvero corpi gros- 
solanamente triangolari ad angoli arrotondati. 

Questi ultimi si riscontrano di preferenza nelle cellule 
piramidali, in quella porzione di protoplasma che è limi- 
tata dal nucleo da una parte, e dagli altri lati dei margini 
della cellula che si vanno gradatamente ravvicinando per 
dare poi origine al grosso tronco protoplasmatico ; le forme 
ellittiche sono caratteristiche dei prolungamenti protopla- 
smatici e sono sempre disposte col loro maggior diametro 
parallelo all' asse del prolungamento ; finalmente la forma 
rotondeggiante viene assunta dal parassita, tutto almeno lo 
lascia supporre , quando esso è circondato da abbondante 
protoplasma e non trova condizioni meccaniche che osta- 
colano il suo sviluppo in qualche direzione. 

Per riguardo al numero dei parassiti dentro le cellule 



non si hanno delle leggi costanti ; vicino a cellule che con- 
tengono una sola forma ae ne trovano altre che ne presen- 
tano parecchie, perfino 4, 6, 6 e nel corpo cellulare e nei 
prolungamenti ; talora tutte di una dimensione pressoché 
uguale, tal'altra invece di diametri ì più diversi. 

Cosi pure nessuna uniformità si riscontra nel modo di 
distribuzione entro alle singole cellule, in quanto, come ho 
di già accennato, si può trovare il parassita nei punti più 
divei'si del corpo cellulare, ora allontanato dal nucleo, ora 
invece ad immediato contatto, talvolta a grande distanza 
nell' intemo dei prolungamenti. 

Questi cenni credo ohe siano sufficienti per quanto ri- 
guarda la forma, la grandezza e il modo di distribuzione 
del parassita. 

Il punto più importante è la struttura di queste for- 
mazioni che ho finora descritto, ammettendone senz'altro la 
natura parassitaria. 

Io insisto nel richiamare l'attenzione su questo punto, 
nel cane, perchè, come ho già detto, è in questo animale 
specialmente che viene posta in lace la vera natura di 
queste formazioni, che troveremo poi negli albi mammiferi 
morti di rabbia. 

Nelle sezioni colorate con il metodo del Mann, con 
forti sistemi di lenti e ad illuminazione adatta, noi pos- 
siamo facilmente constatare che i corpi in questione non 
sono masse senza struttura, ma che invece presentano delle 
fine particolarità nel loro interno, le quali, per i loro pe- 
culiari caratteri, convincono che ci troviamo di fronte, non 
ad eventuali prodotti artificiali della preparazione, ma ad 
una vera e propria organizzazione struttuale, che richiama, 
fino ad un certo punto , 1' organizzazione di alcuni esseri , 
parassiti dell'uomo e degli animali, e sui quali oggidì non 
si solleva più discussione. 



8 

Condizione necessaria perchè le fine particolarità di 
Btriittnra di questo microrganismo possano essere rilevabili 
nelle sezioni , è una bnona riuscita del metodo di colora- 



È necessario che il color rosso non rimanga in ^ 
perchè in tal caso i parassiti assumono una forte tinta scar- 
latta e appaiono affatto omogenei. 

Non è molto difficile di evitare questo inconveniente, 
con un po' di pratica individuale del metodo, che presto « 
acquista, e che, meglio di qualuiasi insegnamento, suggerisce 
le norme più adatte nei singoli casi. 

Data una opportuna colorazione , si differenziano nel- 
l' intemo del parassita dei corpicciuoli i quali assumono 
una colorazione rosea più leggiera e si presentano di so- 
lito con contorni ben delimitati , e la massima parte , con 
un aspetto brillante. 

Questi corpicciuoli sono distribuiti variamente nell'in- 
terno del parassita ; il loro numero varia sovratutto in rap- 
porto alle sue <limenBÌoni. 

Le grosse forme, di alcune delle quali ho riportato 
sopra i diametri, sono fittamente ripiene da un numero ri- 
levante di queste piccole formazioni ; in certi casi ne ho 
potuto contare 20-30 , anche di più. Passando da questi 
grandi parassiti, cosi sviluppati, a quelli ili dimensioni mi- 
nori , noi troviamo che , col diminuire del volume, va pro- 
gressivamente diminuendo il numero di detti corpuscoli fino 
a che si arriva alle forme più piccole, che ne contengono 
soltanto 2 , 3 , 4 ; bì arriva alle piccolissime forme, che ne 
presentano uno solo. 

Anche per riguardo alle dimensioni di questi corpic- 
ciuoli intemi non si può stabilire una regola costante. Per 
quanto sempre assai piccoli , essi variano di diametro tra 
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ranno ripetere queste ricerche ponendosi nelle stesse con- 
dizioni d' esperimento. 

Se qualche obbiezione fosse ancora possibile per ri- 
guardo all' interpretazione di tali fatti, per se stessi di già 
tanto evidenti, io sono sicuro che anche le ultime ombre 
di dubbio vorranno scomparire di fronte ai reperti che sì 
possono ottenere dall' esame a fresco del sistema nervoso 
del cane reso sperimentalmente rabbioso, poiché dall'esame 
a fresco risulta in modo indiscutibile la natura e la strut- 
tura di questi esseri. 

Con metodo semplicissimo di ricerca (basta spappolare 
un frammento di sostanza grigia del corno d' Ammone in 
una soluzione debolissima di acido acetico) si possono in 
modo evidente vedere le forme meno piccole del parassita, 
si può avere la piena conferma di quanto ho finora de- 
scritto riferendomi ai reperti ottenuti nelle sezioni, e non 
solo ricavare da tali preparati un' impressione ben più esatta 
sulla forma, sull'aspetto e sulle proprietà del parassita, ma 
specialmente rilevare le più fine particolarità sulla sua in- 
tima struttura. 

Sono specialmente le formazioni interne che si possono 
vedere coli' esame a fresco nel modo più chiaro e sotto il 
loro vero aspetto : esse si presentano cosi distintamente che 
è difficile sperare di ottenere altrettanta chiarezza anche 
con i metodi dì tecnica istologica i più complicati. 

Per ora io mi limiterò a dire che l'esame delle forme 
vedute a fresco, soltanto leggermente rischiarate, mi con- 
ferma quei pochi cenni che ho sopra dato per riguardo al 
nomerò , alle dimensioni , al modo di presentarsi del cor- 
picciuoli intemi, che si riscontrano entro alle forme paras- 
sitarie delle cellule nervose nelle sezioni dei pezzi fissati. 

Un tipo strutturale al quale si può riferire una grande 



parte delle forme, che ai osservano a fresco, ai può ritenere 
rappresentato da un corpo , che presenta foiina e dimen- 
sioni variabili , come ho detto descrivendo i reperti delie 
sezioni, e che nel suo intimo contiene un numero vario 
di corpicciuoli rotondi, splendenti, di grandezza uniforme, 
disposti attorno ad un grosso corpo granulo»K), poco splen- 
dente, di forma generalmente tondeggiante od ovale. In 
certi casi però questo grosso corpo non si riesce a metterlo 
in evidenza ; in molti altri finalmente , invece di un solo 
grosso corpo centrale se ne hanno due o tre di dimensioni 
alquanto più piccole (Tav. I, Fig. 6). 

Che questi reperti accennino ad tm processo di mol- 
tiplicazione del parassita io lo ritengo fuori di dubbio. 
Quanto alle particolari modalità di tale processo, i dati che 
finora posseggo non mi permettono di esprimere un giu- 
dizio reciso ; il riserbo su questo punto è tanto più dove- 
roso in quanto, da una parte lo stadio morfologico che ho 
potuto fino ad ora fare di queste forme non è ancora com- 
pleto, e d' altra parte, perchè anche nelle cognizioni gene- 
rali sui processi riproduttivi di quei protozoi , che più si 
avvicinano per i loro caratteri a quello da me descritto, 
esìstono ancora molte lacune e molti punti eoggetti a di- 
scussione. 

Soltanto uno studio insistente ed accurato sulla fina 
morfologia di questo microrganismo, potrà mettere in chiaro 
l'essenza di tali formazioni inteme e le leggi secondo le 
quali esse si producono. 

Se fino ad un tal giorno, che mi auguro non sia lon- 
tano, io non uscirò dalla linea di condotta che mi sono 
proposto, io spero che non mi sarà dato biasimo, riflettendo 
alle ardue difficoltà dell'argomento, al quale è subordinata 
la posizione che si dovrà dare al nuovo parassita nella 
sistematica dei protozoi. 
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Ad ogni modo, malgrado io abbia dichiarato che non 
intendo per il momento di allontRQnrmi dalla pura descri- 
zione dei fatti, spero che mi sarà concesso di avanzare una 
ipotesi, che si basa e si connette intimamente ai fatti osser- 
vati : che cioè il protozoo da me messo in evidenza nelle 
celiale nervose del corno d'Ammone del cane idrofobo, possa 
appartenere alla classe degli sporozoi , a quella classe , di 
cui si conoscono già parecchie specie parassitarie dei mam- 
miferi e dell' uomo. 

Pure riconoscendo il grande interesse che potrà avere 
la precisa determinazione sistematica del parassita, mi sìa 
permesso però di far rilevare che, dal punto di vista della 
patologia, non è questo il problema essenziale. 



Nel cervelletto dei cani resi sperimentalmente idrofobi 
coli' inoculazione sottodurale del viroa di strada, la presenza 
del parassita è altrettanto costante quanto nel corno d' Am- 
mone. 

Anche nel cervelletto il parassita è disseminato con 
grande abbondanza : finora lo ho potuto mettere in evidenza 
soltanto nelle cellule di Purkinje e nei loro prolungamenti. 

In queste cellule il microrganismo si presenta con gli 
stessi caratteri sopra ricordati (Tav. I, Fig. 3). 

Chiaramente difieren2dabile con il, metodo del Mann o 
con altri artifici, esso appare nelle sezioni entro al corpo 
delle celiale di Porkinje, ovvero nei grossi prolungamenti, 
talvolta a notevole distanza dal corpo cellulare. X^a stessa 
varietà, come nel piede d' Ippocampo, per rispetto alla sede 
entro la cellula , e per riguardo al numero nelle singole 
cellule ; ordinariamente nel cane sono forme isolate, ovvero 
due , tre , al massimo quattro , pOTÒ si possono incontrare 
delle eccezioni. 
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Di aolito le forme, che risiedono in oonispondeuza del 
corpo della cellula , preBentano un aspetto rotondeggiante , 
ovvero leggermente ovale ; le forme che risiedono nei pro- 
lungamenti, aono ellìttiche, allungate. 

Con una opportuna differenziazione si possono facil- 
mente rilevare anche in questo organo, nell' interno del pa- 
rassita, le £ue particolarità di struttura, sulle quali di gi& 
mi sono intrattenuto , ed altrettanto evidenti quanto nelle 
forme delle cellule del corno d' Àmmone. 

lue dimensioni del microrganismo nelle cellule di Pur- 
kinje del cervelletto possono di frequente raggiungere dia- 
metri ragguardevoli, naturalmente attraverso tutta una serie 
di gradi di passaggio ; tuttavia queste dimensioni si man- 
tengono sempre di molto inferiori a quelle delle più grosse 
forme del corno d' Ammone, per lo meno , di forme gigan- 
tesche nel cervelletto non ne ho ancora incontrato. 



Parassiti di dimensioni generalmente minori si trovano, 
se dalle cellule di Purkjnie nel cervelletto noi passiamo alle 
cellule nervose della corteccia cerebrale , nelle quali il re- 
perto è pare costante. 

Io mi limiterò a ricordare che il parassita si può met- 
tere costantemente in rilievo, sempre con gli stessi carat- 
teri, anche nella corteccia cerebrale dei cani inoculati per 
via endocranica , nelle cellule nervose di tutti gli strati e 
specialmente nella regione delle cellule piramidali. 

Come nelle altoe regioni, la sua sede ed il suo numero 
nelle singole cellule può essere vario ; per riguardo alle 
dimensioni ho di già fatto notare che non sono, in gene- 
rale, molto elevate (Tav. I, Fig. 2). 

Allo scopo di essere breve, ed anche per evitare ìnu- 



14 

tili ripetizioni , accennerò soltanto che il parassita sì può 
inoltre trovare nelle cellule nervose dei nuclei della base e 
nel ponte, che lo si può mettere sempre in evidenza nelle 
cellule nervose de] midollo allungato (Tav. I, Pig. 5). 



I fatti che sono venuto esponendo, io li ho sempre 
verificati in tutti i cani che mi hanno fornito Ìl materiale 
di studio. 

La costanza loro in tutti i casi osservati e la costanza 
del loro ripetersi in numerosi animali di altra specie, ci 
permettono di concludere che, dato un cane, che ha dovuto 
soccombere all' infezione rabbica, determinata mediante l'i- 
noculazione sottodorale, esiste costantemente nella corteccia 
cerebrale, nel corno d' Ammone , nel cervelletto, nel ponte 
e nel midollo allungato un protozoo, che si annida nell' in- 
temo delle cellule nervose, o, per lo meno, assume con esse 
dei rapporti assai intimi. 

Certamente esìstono da cane a cane delle differenze, 
specialmente riguardo all' abbondanza e al modo dì distri- 
buzione del parassita nelle singole partì ; nei diversi casi 
le diverse forme del parassita sono diversamente abbon- 
danti, aovratutto più o meno abbondanti le forme più svi- 
luppate.... ma queste sono divergenze minime, sono sfuma- 
ture di fronte alla legge generale, che è quella ohe, per ìl 
momento, mi interessa di mettere in rilievo. 



Di deUberato proposito io non ho finora trattato né del 
midollo spinale nò dei gangli. 

Dirò ora che il parassita può essere messo in evidenza 
anche in queste parti del sistema nervoso del cane morto 
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in seguito ad infezione endocranica di vims di strada , ed 
io in qualche caso 1' ho potuto vedere con chiarezza spe- 
cialmente nelle celiale dei gangli e del midollo della por- 
zione cervicale. Ma si tratta , fino ad ora , di un reperto 
scarso ed incostante ed io desidererei di studiare questo 
punto della questione su di un numero grande di animali, 
prima di avanzare qualche affermazione recisa in proposito, 
tanto più che questo fatto, specialmente per quanto riguarda 
i gangli spinali, sarebbe in un certo disaccordo coi reperti 
ottenuti sui numerosissimi conigli, ccme presto vedremo. 

dimandando perciò ad un'altra comnnicaziooe ulteriori 
particolarità, a me basta per il momento di fare notare, a 
complemento della legge, che ho sopra enunciato, che nel 
cane morto per inocnlazìone sottodurale di virus di strada 
anche le cellule nervose dei gangli spinali e del midollo 
possono essere la sede del parassita. 



I reperti, che finora io ho esposto, riguardano sol- 
tanto il sistema nervoso di quei cani resi sperimentalmente 
idrofobi mediante le inoculazioni endocraniche di virus, il 
metodo al quale fino ad ora mi sono quasi esclusivamente 
attenuto. 

Credo però opportuno di fare notare che la presenza 
del parassita nei centri nervosi dei cani morti di rabbia, 
ovvero uccisi a sintomi di già scoppiati, è un fatto costante, 
qualunque sia la via d' infezione. 

81 hanno bensì differenze nella localizzazione delle 
forme endocellulari del microrganismo a seconda della via 
d' ingresso della malattia, ma dette forme si possono sem- 
pre rilevare in una regione o nell' altra dell' asse cerebro- 
spinale. 
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Su queato ponto, che, per quanto interessante , é per 
il momento di secondaria importanza , io mi propongo di 
ritornare presto , qoando avrò completato alcune ricerche, 
che sono tuttora in corso. 

Per ora mi basti di ricordare, che ho potuto verificare 
1' esistenza del parassita non solo negli animali di Labora- 
torio, ma anche nel cane rabbioso vagante. 

Io ho avuto l'opportunità di esaminare il sistema ner- 
voso di quattro cani, che per l'accertamento della malattia 
erano stati inviati all'Istitoto antirabbico di Firenze, 

Pezzi di diverse parti del sistema nervoso furono gen- 
tilmente messi a mia disposizione dall'egregio dott. G. Daddi, 
Direttore di detto Istituto , al quale nù è grato di esprì- 
mere qui i miei ringraziamenti per lo svariato e ricco ma- 
teriale, che mi ha costantemente fornito nel corso di queste 
ricerche. 

In tre di questi animali , che l' inoculazione nel coni- 
glio dimostrò sicuramente idrofobi, io ho potuto constatare 
in diversi punti (specialmente nel cervelletto e nel corno 
d' Ammone) la presenza del parassita con i caratteri , le 
proprietà, la struttnra sopra descritta. 

Nel quarto cane, sebbene le mie ricerche siano state 
insistenti e numerose, sulle diverse partì dell'asse cerebro- 
spinale, che fortunatamente mi erano state inviate , il re- 
perto del parassita fu costantemente negativo. 

Una Buocessiva comunicazione del dott. Daddi mi av- 
vertiva che ugnalmente negativa era stata la prova del- 
l' inoculazione nei conigli e che perciò , per detto cane, si 
doveva escludere l' infezione rabbica. 

Tale notizia ohe mi giunse in questi giorni, mi riuscì 
assai gradita , perchè questo fatto accidentale rappresenta 
una chiara conferma del valore specifìco del reperto da me 
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otteuiito e l&scia intravedere importanti applioazioni pra- 
tiche e la possibilità di stabilire la diagnosi della rabbia 
nel cane in un modo più illecito che non coi mezzi at- 
tualmente in UHO. 



Il protozoo , che io ho descritto nel sistema nervoso 
dei cane idrofobo, esiste pure in modo costante net sistema 
nervoso dei conigli resi sperimentalmente rabbiosi, e noi lo 
possiamo sempre mettere in evidenza e ne possiamo rico- 
noscere la natura in tutti i casi, quantuutjue in questi mam- 
miferi esso non raggiunga mai le ragguardevoli dimensioni 
che può presentare nel cane e non lasci rilevare , per lo 
meno in generale, una struttura molto complessa. 

Nel coniglio io ho potato moltiplicare le osservazioni, 
estendendole ad un numero grandissimo di soggetti. I fatti 
che ho messo in rilievo sono una piena conferma delle leggi, 
che per il cane ho enunciato. 

Anche nel coniglio, morto per inocalazione sottodurale 
di virus di strada , qualunque ne aia la provenienza, è co- 
atante la presenza delle cellule nervose della corteccia ce- 
rebrale , del grande piede d' Ippocampo , dei nuclei della 
protuberanza e nel bulbo , di uno speciale microrganismo, 
che per tutti i suoi caratteri noi dobbiamo ritenere iden- 
tico a quello che troviamo nel cane. Inoltre nel coniglio il 
protozoo si rileva con regola costante anche nelle cellule 
nervose dei gangli spinali. 

Un numero notevole di osservazioni mi permette ([ui 
di dire che il parassita ha Io stesso modo di comportarsi 
anche se l'animale ha dovuto soccombere all' infezione fatta 
per via endooculare, ovvero, a quella, altrettanto sicura, 
prodotta mediante scarificazioni corneali e congiuntivali. 
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Con tatti qnesti metodi di innesto della malattia, sem- 
pre con r aiato della colorazione del Mann , neUe regioni 
soprarìcordate noi possiamo trovare il microrganismo in 
quantità straordinariamente abbondante , se la morte del- 
l' animale non è sopravrenata in nn [>eriodo di tempo Ìn> 
feriore ai 14-15 giorni. 



Caratteristica delle forme parassitarie del coniglio è la 
loro piccolezza, come lio già ricordato : a parte questa dif- 
ferenza, esse seguono nel loro modo di distribuzione le 
stesse regole delle forme parassitarie del cane. 

Anche nel coniglio, data la infeadone per via endocra- 
nica od oculare , le grosse cellule del corno d' Ammone si 
dimostrano la sede prediletta del parassita ; anche in qnesto 
animale è nel corno d' Ammone che esso si ritrova con 
maggiore abbondanza e raggiunge le maggiori dimensioni. 

Del resto, le stesse varietà per rispetto alla forma, che 
può essere rotondeggiante , ovvero ovale, ovvero allungata 
a seconda dell' ubicazione del parassita nella, cellula ; la 
stessa incostanza per riguardo al numero dei parassiti nelle 
singole cellule. 

Per quanto riguarda la struttura intema noi vediamo 
ripeterai con costanza nel coniglio i fatti che, nelle linee 
generali, ho di già accennato. 

Con un grado opportuno di differenziazione si può 
senza fatica constatare anche nel coniglio l'esistenza di quei 
corpicciuoli interni del parassita, di solito di aspetto bril- 
lante , a doppio contorno , di dimeusioni varie e sulla cui 
più esatta interpretazione io, per il momento, sono rimasto 
in sospeso. Può talvolta accadere che essi assumano con il 
metodo del Mann una tinta azzurra, ed in questi casi ci è 
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permesso di constatare con minore difficoltà che per ri- 
guardo a! numero, essi seguono le stesse leggi che ho sta- 
bilito per il cane ; unici o assai scarsi nelle forme più pic- 
cole , essi vanno moltiplicandosi a mano a mano che si 
procede verso forme maggiormente sviluppate. 

Per non ripetermi troppo, accennerò solo alla costanza 
del reperto nel cervelletto, nella corteccia, nella protube- 
ranza e nel midollo allungato , rimandando senz' altro alle 
figure nelle quali ho cercato di far riprodurre alcune delle 
immagini che offre il parassita nelle diverse parti. (Tav. II, 
Fig. 1, 6, 7). 

Alcune parole invece, in questa specie , per le cellule 
del ganglio di Gasser e dei gangli spinali , nelle quali la 
presenza del parassita è un reperto pure costante. 

Generalmente con forma rotondeggiante od ovale, esso 
risiede senza regola fissa nel protoplasma in numero varia- 
bile, talora in gruppi cosi numerosi che tutte le porzioni 
della cellula ne sono invase. (Tav. II, Fig. 2), 

Inoltre, accanto alle forme parassitarie caratteristiche 
e tipiche, nelle cellule del ganglio di Gasser e dei gangli 
spinali si colorano, con il metodo del Mann delle altre for- 
mazioni che si presentano in modo vario : ora come piccoli 
ammassi delle più diverse dimensioni ed aspetti, ora invece 
come corti filamenti contorti , non di rado si hanno degli 
accumuli di finissimi granuli. 

Se la distinzione delle forme caratteristiche e tipiche 
non troppo piccole del parassita, da queste altre immagini, 
che possono presentarsi nelle cellule gangliari, riesce quasi 
sempre agevole, dopo di aver acquistato un po' di pratica 
sulle forme delle cellule nervose delle altre regioni, difficile 
è, per il momento almeno, l'interpretazione di queste strane 
formazioni. 



Che queste immagini siano l' espressione di speciali 
aspetti che assume il parassita e, eventuabuente, sue forme 
di degenerazione , sarebhe , per il momento , nn' ipotesi al- 
trettanto giustificata quanto quella che si tratti invece di 
formazioni di natura tutt' affatto diversa, e ciò per la nes- 
suna specificità del metodo di colorazione. 

Noi non possiamo difatti , date le gravi alterazioni a 
cui va soggetta nella rabbia la cellula nervosa , escludere 
a priori che eventuali prodotti di degenerazione del nucleo 
o del protoplasma possano, sotto speciali circostanza, es- 
sere capaci di colorarsi elettivamente in rosso con il me- 
todo del Mann, come non possiamo escludere che per spe- 
ciali condizioni prodottesi nella cellula , ai possano even- 
tualmente colorare dei frammenti dell' apparato reticolare 
interno, che oramai è dimostrato, può esser messo il rilievo, 
sebbene in modo non così netto, oltre che dalla reazione 
nera anche da altri metodi. 

Io lascierò quindi in sospeso anche questa questione, 
che però non mi è sembrato inopportuno di accennare per 
richiamare su di essa I' attenzione di coloro che vorranno 
ripetere in seguito queste ricerche. 

Data l' infezione per via endocranica od oculare , per 
rispetto ai gangli , il maggior numero dei parassiti si ri- 
scontra di regola nelle cellule del ganglio di Gasser ; ma 
essi però possono essere molto numerosi anche nei gangli 
della regione cervicale. 

A mano a mano che ci allontaniamo dal centro del- 
l' infezione vanno dimbiuendo di numero e nei gangli lom- 
bari sono relativamente scarsi. 

E sempre assai scarso è il reperto delle forme endo- 
cellulari nelle cellule nervose di tutto il midollo spinale. E 
I talvolta di far ])assare diecine e diecine ili «e- 
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zìoni prima di riscontrare un solo parassita entro nna cel- 
lula, ed, anche in questi casi, ai tratta di solito di forme 
assai piccole. In alcuni conigli io dovrei dire che nel mi- 
dollo spinale il risultato è stato negativo, se non mi trat- 
tenesse il timore di non avere insistito abbastanza nella 



Ad ogni modo , anche nel coniglio , le cellule del mi- 
dollo spinale possono essere la sede del protozoo, sul quale 
ho la fortuna di richiamare l'attenzione. 



Tutti questi fatti, altrettanto caratteristici nel coniglio 
come nel cane, per quanto non così briUantemente evidenti, 
e ciò per le piccole dimensioni che il parassita presente 
nel coniglio, si ripetouo con regola costante, dati sempre 
quei determinati modi d' infezione {endocranica, oculare). 

Se invece noi infettiamo il coniglio per altra via, per 
68. nello sciatico, il quadro può presentarsi diverso. 

Io ho eseguito numerose serie di preparati microscopici 
delle più diverse parti del sistema nervoso di animali resi 
rabbiosi con questo procedimento. In alcuni, si può rile- 
vare la abbondante presenza del parassita in tutti ì gangli 
di ogni regione, e con una certa frequenza se ne può con- 
statare la presenza anche nelle cellule nervose del midollo, 
specialmente nella sua porzione lombare : dal balbo in su, 
soltanto con grande insistenza si riscontra qua e là qual- 
che pìccolissima forma. In un coniglio si osserva invece 
un reperto presso a poco uguale a quello ohe presentano 
gli animali inoculati sottodura. 

Sebbene in tutti gli animali l' inoculazione sia stata 
praticata nello sciatico , e in tutti con le stesse modalità, 
pure il quadro clinico della malattia si presentò diversa- 
mente. 



Nella maggioranza si ebbe il decorso classico della pa- 
ralisi ascendente ; paresi, poi paralisi completa flaccida degli 
arti posteriori , mentre il treno anteriore dell' animale era 
ancora libero , ed i preparati della prima categoria cor- 
rispondono a questi conigli. 

Un coniglio solo, almeno finora, presentò al contrario 
una sindrome presso a poco uguale a quella dei conigli 
che sono infettati sottodura o nell'occhio : dapprima iperec- 
citabilità , agitazione , poi incoordinazione dei movimenti , 
paresi, convulsioni, paralisi, morte: di questo animale è la 
seconda serie di preparati. 

Quanto siano questi fatti interessanti, per l'importanza 
che possono avere anche dal lato pratico, lo si comprende 
con facilità, e agevolmente si comprende pure perchè non 
insista, desiderando di ripresentarmi con una trattazione 
più completa di questo lato della questione. 



In questa specie di mammiferi io ho cercato inoltre 
di determinare a quale epoca della malattia il parassita in- 
comincia a presentarsi nell' interno delle cellule nervose. 

Per procedere metodicamente, io ho preso nna serie di 
conigli, tutti della stessa razza, ponendo cura che essi pre- 
sentassero , per quanto era possibile , lo stesso peso e lo 
stesso grado di robustezza. 

Questi conìgli furono inocnlati nell'occhio con un virus 
proveniente da altro coniglio e che dava costantemente la 
morte (nel coniglio inoculato nell' occMo) in IS'-IQ' gior- 
nata. A diverse distanze di tempo dal giorno dell' innesto 
io ho sagrificato successivamente i singoli animali, in modo 
da avere una serie completa di pezzi nei diversi periodi 
della malattia. 



BiasBumendo i riBnltati ottenuti, dirò subito che i 
conigli Bagrifìcati in 13"-14" giornata, presentavano di già 
in diverse regioni nei centri nervosi , entro olle cellule, 
forme parassitarie , sebbene assai piccole e raramente dis- 
seminate. Il parassita risultò numeroso in 15' giornata, con- 
temporaneamente alla comparsa dei primi leggerissimi sin- 
tomi. In 16* giornata a sintomi già avanzati, esso era ab- 
bondante e nel corno d' Àmmone potei dì già rilevare forme 
che avevano raggiunto le pia grandi dimensioni che si ri- 
scontrano nel coniglio (Tav. Il, Fig. 4), Prima dei 13-14 
giorni le forme endocellulari, in questi conigli almeno, erano 
assai scarse e talvolta su intere sezioni non se ne incon- 
travano affatto. 

Naturalmente, trattandosi di una sola serie di animali 
questi risultati non possono avere il valore di legge ; potrà 
anche darsi che portando direttamente il virus a contetto 
del sistema nervoso , come qaando pratichiamo V infesdone 
BOttodurale, il reperto parassitario possa alquanto anticipare. 

Ma queste ed altre più esatte determinazioni potranno 
essere lo scopo di ulteriori ricerche. 

Ad ogni modo, queste ed altre osservazioni isolate, che 
ometto per brevità, mi pare bastino a dimostrare, come, per 
il pieno accertamento dei fatti che ho finora descritto, 
sia opportuno che la malattia abbia una durata di circa 
due settimane. 

Queste ricerche dimostrano inoltre, che date una tale 
durate, il parassita può essere di già numeroso nelle sue 
forme endocellulari, alla prima comparsa dei sintomi. 

Naturalmente con questo non escludo che le forme 
endocellulari del parassite poseauo presentarsi negli animali 
morti di rabbia in un tempo più breve. Ma in teli oasi la 
ricerca è molto faticosa ed assai difficile per le piccole di- 



mensioni che assume il protozoo che va sempre più dimi- 
nuendo di diametri e di abbondanza a mano a mano ohe 
si va accorciando la durata della malattia. 

Si comprende ora agevolmente perchè, se non si ri- 
corre a speciali artifici, ovvero se 1' osservazione è un po' 
affrettata, negli animali morti per inoculazione di virus 
fisso si ottenga un risultato apparentemente negativo. Se 
invece si insiste sulla ricerca, il parassita si può sempre 
mettere in evidenza in qualche punto, anche nel sistema 
nervoso degli animali che hanno dovuto soccombere all'in- 
fezione dì virus fisso. 

Io possiedo delle sezioni di ganglio di Gasser e di 
gangli spinali di conigli morti in 7' giornata dall' ino- 
culazione endocranica , inoltre sezioni dì midollo spinale e 
di gangli di animali inocularti con lo stesso virus nello 
sciatico. 

Questi preparati sono la migliore conferma delle mie 
asserzioni, in quanto si può rilevare nell' interno di molte 
cellule nervose il parassita nelle sue forme tipiche, seb- 
bene esso non raggiunga dimenaioni molto notevoli (Tav. II, 
Fig. 3). 



Henza che mi diffonda in i>articolari, ricorderò appena 
che ho potuto mettere in evidenza il parassita nel gatto 
rabbioso, e in un caso di lÌHsa umana. 

H gatto fu da me inoculato con virus di strada per 
via endocranica ; mori in 16*^ giornata dì rabbia furiosa e 
mi ha dato un reperto abbondante dì parassiti dì dimen- 
sioni notevoli e di complessa struttura (Tav. U, Fig. 6). 

Di parti di sistema nervoso umano che si prestassero 
ancora per la ricerca, io ho avuto a mia disposizione sol- 
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taato atcuifi pezzi di cervelletto di una donna di 64 anni, 
morta di rabbia e che era stata morsicata da un cane al 
labbro inferiore. 

In questi pezzi, che esistevano da molti anni nel no- 
stro Laboratorio , la ricerca fu pure coronata dal succeaao 
ed io ho potuto facilmente constatare nell' interno delle 
cellule di Purkinje delle grosse forme di parasaiti, dissemi- 
nati con abbondanza nell' intemo delle cellule ovvero nei 
loro prolungamenti. 



Parallelamente alle note proprietà ilei sistema nervoso 
degli animali rabbiosi di conservare inalterata (entro certi 
lìmiti di tempo) la virulenza malgrado 1' avanzata putrefa- 
zione, e di mantenerla inalterata nella glicerina, il micror- 
ganismo da me descritto conserva la sua vitalità e le sae 
proprietà caratteristiche malgrado la putrefazione, malgrado 
1' immersione prolungata nella glicerina. 

Di fatti, nelle sezioni di pezzi di tessuto nervoso con- 
tenenti il parassita lasciati in preda alla putrefazione per 
alcuni giorni, ovvero conservati anche per settimane nella 
glicerina, noi possiamo costantemente ritrovare il micror- 
ganismo e constatare che esso mantiene inalterate le sue 
caratteristiche di forma e di struttura e le sue proprietà 
elettive di fronte ai diversi metodi di colorazione. 

Preparati del sistema nervoso di animali rabbiosi, dopo 
due, tre giorni, anche dì più dalla morte, ovvero dopo quasi 
50 giorni dall' immersione in glicerina possono provare la 
verità di queste affermazioni. 

Naturalmente, per quanto riguarda questa ultima ca- 
tegorìa di pezzi, è superfluo notare che prima di procedere 
alla fìssazione e alle ulteriori manipolazioni è necessario 



allontanare completamente la glicerina con opportuni la- 
vaggi. 



Riassumendo i fatti osservati, noi poasiamo ora assur- 
gere ad una couclusione di indole generale, e cioè, che nel 
sistema nervoso degli animali rabbiosi esiste in modo co- 
stante uno speciale microrganismo, e pia precisamente un 
protozoo, fino ad ora sfuggito alle ricerche degli osser- 
vatori. 

Aggiungerò inoltre che questo microrganismo esiste 
soltanto nei centri nervosi di quegli animali che hanno con- 
tratto l' infezione rabbica, perchè le più insistenti ed osti- 
nate ricerche sugli animali normali e su quelli sottoposti 
ad altre svariate infezioni, mi hanno dato, senza eccezione, 
un risultato costantemente negativo. 

Dati questi fatti, una domanda si presenta spontanea, 
se esista un rapporto tra questo microrganismo e la ma- 
lattia , ovvero , in altre parole , se questo microrganismo 
deve considerarsi come l'agente specifico dell' infezione rab- 
bica, la causa della quale, fino ad ora ci è sconosciuta. 

Invero noi dobbiamo riconoscere che argomenti di ca- 
pitale importanza depongono a favore di questa supposi- 

La costante presenza del microrganismo nei centri ner- 
vosi degli ammali rabbiosi, di quegli animali cioè affetti da 
una malattia di indole squisitamente nervosa, ed altre sue 
proprietà caratteristiche — resistenza alla putrefazione ed 
all' azione della glicerina — sono circostanze che rendono 
pili che giustificata una simile ipotesi. 

Non mi nascondo però che ad essa si potrebbero sol- 
levare delle obbiezioni, sovratutto per quanto riguarda la 
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localizzazione delle varie parti del sistema nervoso e nei 
vari organi. 

Si potrebbe di fatti osservare, che la presenza del pa- 
rassita, nelle sue forme caratteristiche , non è costante in 
tutte le parti del sistema nervoso ed è subordinata a varie 
circostanze {quali la durata della malattia), mentre sappiamo 
d'altra parte che tutte le porzioni dell'asse cerebro-spinale 
degli animali morti di rabbia, sono sempre tutte virulente 
e egualmente virulente si dimostrano alcune ghiandole. 

Francamente, io confesso, eh© non credo che queste 
obbiezioni abbiano una grande valore , perchè il fatto di 
non poter dimostrare in molte parti, che pure sono viru- 
lente, l' esistenza del parassita nelle sue forme caratteri- 
stiche ed endocellulari, non esclude che esso si possa even- 
tualmente trovare nel tessuto sotto un' altra forma , o an- 
cora sconosciuta, ovvero tale da non potere essere messa 
in evidenza dai mezzi lìnora usati. N'ot non possiamo esclu- 
dere, anzi , tatto ci porta ad ammetterlo , ohe il parassita 
nei suoi primi stadi abbia cosi piccole dimensioni ed una 
tale localizzazione , per cui difHcilmente possa essere dif- 
ferenziabile da eventuali granuli di secrezione ovvero da 
altre formazioni granulari del tessuto capaci di colorarsi 
nello stesso modo. 

Date queste considerazioni , e dato 1' esito degli sforzi 
di quegli studiosi che hanno cercato la causa della malattia 
nel campo degli schizo- o dei blastomiceti, io mi credo auto- 
rizzato ad aifermare che il protozoo da me descritto è l'a- 
gente specifico della rabbia '). 

') Che la cauxa della rabbia fo^i^e da riferirai a dei protozoi, è 
una ipotesi che è gik stata avanzata da parecchi anni. 

Nel 1694 11 Di Vestea, riferendo (Atti della R. Accademia Medico 
chirurgica di Napoli, Anno XLVIl) aloune oaserrazlonl fatte sui co- 



Certamente la prova assoluta di questa, asserzione non 
potrebbe essere data che dall' isolamento del parassita in 
coltura pura e dalla riproduzione con esso della malattia. 

Dei tentativi potranno essere fatti in questo senso, ma 
con poche speranze di successo , in quanto che di nessun 



nlgli resi sperimentalmeate rabbiosi mediante l'Innesto di virus nello 
sciatico, richiamava l'attenxlone su particolari elementi che eRli dice 
ili avere osservato nel nervo infetto e nel midollo spinale. Egli ri- 
levò nel nervo, più abbondanti nel punto di inoculazione, dei e cor- 
puscoli ovironni > di un diametro variante dai 5-6 M ai 10-12 M, ) 
quali risiederebbero nell' interno delle fibre nervOHe tra la guaina 
di Schwann e la ({uaina mielinica, presenterebbero un doppio con- 
torno e un contenuto di granulazioni piuttosto grosse, fortemente 
colorabili con 11 cannino. 

Nelle cellule delle corna anteriori del midollo di questi animali, 
specialmente nella porzione lombare , si ritrovano talvolta nell* in- 
temo del protopla<4ma di singole cellule del corpicciuoli < mlnutts- 
suni, pallidi, ovalari, pressoché di una stessa misura, e spesso con 
una molecola centrale a guisa di nucleo >. 

Sul significato di queste formazioni il diligente osservatore non 
« osa pronunziarsi ■. Egli non esclude che le forme plii grosse, ri- 
levabili nelle fibre nervo.se, siano eventualmente dei * linfociti > in- 
filtrati; ad ogni modo avanza col massimo riserbo l'idea che si possa 
trattare di microrganismi e più precisamente di protozoi. 

Un tale prudente e lodevole riserbo invece non venne mante- 
nuto dal Origorlew il quale, alcuni anni dopo. (Centralblatt f. Bakt. 
und Paras. Abtb. I, Bd. XXIl-1897) avendo potuto osservare nel li- 
quido della camera anteriore di animali inoculati nell'occhio con 
virus fisso, delle formazioni delle dimensioni di 2-4 M, a contorno 
irregolare, con una parte centrale differenziata a guisa di nucleo, 
dotate di lenti movimenti ameboidi, non esitò ad affermare che fos- 
sero protozoi, probabilmente amebe, al quali si doveva riferire ta 
causa della malattia. 

Non credo sia il caso di insistere nel far rilevare come le os- 
servazioni del Origorlew non abbiano nessun punto di contatto con 
i miei reperti : dirò solo che l' avanzare una ipotesi cosi ardita su 



microrganismo parassita appartenente al grappo, al quale 
deve verosimilmente ascriversi quello da me descritto, è 
stato finora possibile di ottenere la coltura su terreni arti- 
ficiali. 

di una base di fatti cosi scarsi e di cosi dubbia interpretazione, aia 
stato da parte del Qre^roriew un atto motto arriscliiato, al quale per 
nulla etfli era autorizzato da quanto aveva potuto osservare. 

Cosi pure io ^rei inclinato a ritenere clie nessuna analogia 
esista tra i < corpuscoli oviformi > del Di Ventea e il protozoo da 
me riscontrato nelle cellule nervose. 

Neftli animati da me inoculati nello sciatico io non ho mancato 
mai dì praticare delle fine sezioni del nervo, colorandole con quei 
mezzi che mi si sono sempre dimostrati i pib opportuni e di costante 
riuscita per la dimostrazione del parassita che , date le dimensioni 
rljiortate dall'autore, dovrebbe essere facilmente rilevabile. 

Questa ricerca, per quanto riguarda le forme caratteristiche e 
tipiche che si trovano nelle cellule nervose , mi lia dato finora un 
esito costantemente e completamente negativo. 

Per questo fatto, e in base ad altre considerazioni, quali appunto 
i diametri , la specificità delle Kranulazioni interne del < corpuscoli 
oviformi > ad assumere il color rosso col carmino, mentre i corpic- 
ciuoli intemi del parassita da me descritto con questa sostanza ri- 
man^fono scolorati, riportandomi inoltre alle figure con le quali V A, 
correda la sua brevissima nota, io ritengo che anche i reperti del 
Di Vestea nulla abbiano di comune con il protozoo che io ho potuto 
rilevare. Come lo scopritore stesso aveva supposto , verosimilmente 
egli si è trovato di fronte a immagini, espressione dello stato pato- 
logico del tessuto. 

Io ho creduto doveroso di dire che non 6 nuova l'idea che l'a- 
gente specifico della rabbia sia un protozoo, insisto però nel far 
notare che mentre da una parte i fatti osservati dai ricercatori che 
mi precedono non sono, a mio giudizio, affatto sufficienti per giusti- 
ficare tale supposizione, d'altra parte questi fatti non hanno alcuna 
analogia con i reperti che lo ho messo in evidenza. È soltanto sulla 
base di questi che noi possiamo sperare die tale ipotesi vorrà presto 
uscire dal campo delle concezioni teoriche per divenire fatto indi- 
scusso nel dominio della patologia. 



D' altra parte, io non credo che questa decisiva dimo- 
strazione , per quanto desiderabile , si possa ritenere nel 
caso presente assolutamente necessaria, quando altri pro- 
tozoi parassiti dell'uomo e di altri animali sono oggidì ri- 
tenuti da tutti e senza discussione quali agenti specifici di 
particolari malattie, quantunque finora non se ne sia ot- 
tenuta la coltura al di fuori dell'organismo. 



Neil' esposizione di queste mie ricerche io mi sono at- 
tenuto scrupolosamente ai fatti. 

Se nell' enunciare le conclusioni ho avanzato delle af- 
fermazioni recise, questo ho osato fare perchè i reperti che 
ho avuto la fortuna di ottenere sono di tale chiarezza, che 
escludono, a mio giudizio, la possibilità di ogni errore di 
in terpr etaz ione. 

Io mi auguro che altri voglia presto occuparsi di questo 
argomento , e che , da larghe ricerche di conti'ollo , ì fatti 
da me descritti vengano confermati e cosi anche il pro- 
blema dell' eziologia della rabbia si po»sa ritenere definiti- 
vamente risolto. 

Dal Laboratorio di Patologia generale ed Islolwjin delln 
H. Uniivrsitò di Paria - 27 Marzo J90.1. 



Spiegazione delle figure 



Tutte le figure vennero disegnate con la camera lucida modello 
Apdthy, e, eccettuata la Fiff. 6 Tar. I', con l'obb. 2 mm. ap. Zeiss, 
apert. 1.30, oc. coinp. 6, lunghezza del tubo mm. 160, foglio all'al- 
tezza del preparato. 

Ad eccezione della Fig. fi Tav. I" tutte le figure rappresentano 
sezioni di pezzi del nistema nervoso dopo la fissazione in liquido di 
Zenker e la colorazione con il metodo del Mann. 

TAVOLA I.» 

Fio. I. - Seziono di corno d'Ammone di cane, in fetta to sottodura con 

virus di strada, morto in 16» giornata. 
r 2. - Sezione di corteccia cerebrale di cane, infettato sottodura 

con virus di strada, morto in 16* giornata. 
* 3. - Sezione di cervelletto di cane, infettato xottodura con virux 

di strada, morto in 16* giornata. 
■ 4. Eiezione di corno d' Ammone di cane , infettato sottodura 

con virus di strada, morto In 15* giornata. 

> 5. - Sezione di midollo allungato di cane, infettato sottodura 

con virux di strada, morto in IK* giornata. 
» 6. ■ Forme parassitarie a fresco — dal corno d' Ammone di cane 
morto in 15» giornata dall' inoculazione sottodurale con 
virus di strada. — Obb. mm. l.S ap. Zeisa, apert 1.30, oc. 
comp. 6, lunghezza tubo mm. 160, foglio all'altezza del 
preparato. 

TAVOLA II.» 

Fio. 1. - Sezione di corteccia cerebrale di coniglio infettato sottodura 
con virus dì strada, morto in 19* giornata. 

> 2. - Sezione di ganglio spinale di coniglio infettato nell'occhio 

con virus di strada mediante scarificazioni sulla cornea, 
morto in IT» giornata. 
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ADELCHI NEGRI 



SULL' EZIOLOGIA DELLA RABBIA 

Lt DltGiSI DELL» RIBBI» IH BISE II iOVI REPERTI 



Lavoro premiato al concorso il Fondazione Cagnotft sul tema 
designato dal fondatore : < Una scoperta ben provata Balla 
natura del mfasmf e del contagi >. 



PAVIA 

TLPUC.RAFIA E LEGATORIA COOPERATIVA 
■9"5 



ADELCHI NEGRI 



SULL'EZIOLOGIA DELLA RABBIA 

U DIiGNOSI DELLA RAtBIA IN BASE Al «DOVI REPEE 



Nel decorso Marzo io aveva l'onore di comnuicare che 
nel siatema nervoso degli animali idrofobi esiste un mi- 
crorganismo, che per tutti 1 suoi caratteri noi dobbiamo 
ascrivere tra i protozoi. 

Io faceva allora rilevare che questo microrganismo fa 
può mettere in evidenza con noti procedimenti di tecnica, 
anche col semplice esame a fresco ; che esso esiste in modo 
costante, data una certa durata del periodo di incubazione, 
nell'asse cerebro-spinale degli animali rabbiosi, sebbene con 
distribuzione varia a seconda della via d'ingresso della ma- 
lattia ; che non «Ì riscontra mai negli animali non rabbiosi, 
e quindi si deve ritenere specifico dell' infezione rabica. 

Riferendo le mie ricerche, io accennava alla fine strut- 
tura del parassita, alla forma, alle sae dimensioni in rap- 
porto alle diverse specie di animali dì esperimento; ricor- 
dava il modo di distribuzione, e nelle singole cellule ner- 
vose e nelle diverse pai'ti del sistema nervoso, e alcune 
delle proprietà caratteri stielie di questo protozoo patogeno 
finora sconosciuto (resistenza alla putrefazione ed all'azione 
della glicerina). 

Dai risultati delle mie osservazioni io ho creduto di 



etMere antorìzzato ad afTennare che qaesto microrgaiiismo. 
che «i riscontra enclafivamente nelle celiale nervose degli 
animali idrofobi. A l'agente H[*ecifico della rabbia. 

DaUi il breve periodo 'ii tempo trascorso dalla pab- 
blÌ<^azione della mia nota, le mie esperienze non hanno an- 
cora iKiUitd essere ripetute un larga scala, e perciò le mie 
conriiisioni non sono ancora state assoggettate ad un ^nf- 
ficient'j CJMtrolld. Però il fatto che i miei reperti hanno di 
già avuto una piena conferma , ed in neguito a ricerche 
condotte su di un numero considerevole di animali, da parte 
di un valente e conosciuto studioso dell' idrofobia quale il 
Daddì ';, dell'Istituto antirabbico di Firenze, ed altre par- 
ziali conferme venute da altri egregi osservatori mi lasciano 
Hperare, die presto saranno da tutti verificati i fatti che io 
ho descritto, e dell'interpretazione che io ne ho dato vorrà 
essere riconosciuta 1' esattezza. 

Intanto non credo inutile di ritornare sull' argomento, 
col ren'lere nota una parte dei risultati del mio lavoro di 
questi ultimi mesi. Tanto più credo che essi meritino di 
essere riferiti, in quanto da queste ulteriori ricerche risulta 
una applicazione pratica per la diagnosi rapida e sicura 
d"ir idrofobìa che non è certo priva di interesse. 

liO osservazioni di questo periodo sono state rivolte 
con particolare insistenza sul cane, sulla specie di mammi- 
feri che nei nostri paesi è il mezzo più frequente di tra- 
smissione della rabbia e che , d' altra parte , è quella che 
meglio si presta per lo stuilio del nuovo microrganismo, 
come ho di già ripetutamente fatto notare, 

■) Daiiiii ~ Kuir exiolUKia della rahbia. — Rivisita rritii^a <1i Cìi- 
tilcn incaica, Anno IV, K. 22, 1909. 



Queste ricerche, intese a dilucidare diversi lati della 
questione, sono ormai in numero sufficiente e mi pongono 
in grado di completare, fino ad un certo punto, quanto ho 
riferito nella prima nota , perchè mediante V esperimento 
vengono, nelle linee generali, ad essere stabilite anche nel 
cane' quelle stesse leggi già rilevate nel coniglio, leggi che 
era presumibile dovessero essere uguali per tutti i mam- 
miferi recettivi all' infezione , ma tuttavia abbisognavano 
ancora della dimostrazione diretta. 



Di deliberato proposito io non entro ora in minate 
deacriìdoni sulle fine particolarità di struttura del parassita, 

L questo uno studio che si presenta circondato da dif- 
ficoltà gravi, e dal punto di vista della tecnica della ri- 
cerca e da quello dell' interpretazione ; esso richiede, a mio 
avviso, ancora parecchio tempo per essere il meno che sia 
possibile incompleto, e merita una trattazione a parte che 
mi auguro di potere fare in appresso. 

Ricorderò qui soltanto che, oramai in più di un cen- 
tinaio di cani rabbiosi, sia che fossero infettati nel Iiabo- 
ratorio, sia ammalati naturalmente di rabbia, io ho potuto 
sempre riscontrare nel parassita quelle caratteristiche di 
struttura, che ho di già nelle linee generali chiaramente 
determinato. 

Con una opportuna colorazione, e meglio ancora senza 
colore alcuno ovvero col semplice esame a fresco, il mi- 
crorganismo lascia sempre riconoscere nel suo intemo quelle 
speciali formazioni che si possono riunire in due categorie: 
le une rifrangenti , piccole , rotondeggianti ; le altre poco 
rifrangenti, più grosse, granulose, di forma rotondeggiante 
od ovalare. 



La maggior parie delle forme parassitarie contiene una 
sola di queste grosse formazioni, che occupa una posizione 
centrale ovvero è spostata verso la periferia ; tutt' attorno 
aono disposti i corpicciuoli splendenti, più o meno numerosi 
a seconda delle dimensioni che il microrganismo ha rag- 
giunto. 

Per riguardo al significato di questi corpi interni io 
debbo ancora mantenermi in uno stretto riserbo. 

Una serie di reperti ottenuti e più ancora l'impres- 
sione che si riceve dall' esame a fresco potrebbe lasciar 
adito al dubbio che il grosso corpo centrale si possa con- 
siderare come un nucleo. Ma se ad esso poi si debba even- 
tualmente dare questo significato, sarebbe ora arrischiato il 
dirlo, sia pure come semplice ipotesi. 

Io rimando perciò ad un' altra nota la trattazione di 
questo punto, quando avrò potuto moltiplicare le osserva- 
zioni, estendendole e completandole con l'aiuto dei più sva- 
riati e dei più fini metodi di esame. Per il momento rife- 
rirò solo i risultati di quelle ricerche , che sono più stret- 
tamente collegate con lo scopo pratico di questa nota e 
che riguardano le dimensioni, 1' epoca della comparsa delle 
forme endocellulari del parassita, la loro distribuzione nelle 
diverse parti del sistema nervoso del cane. 



Per quanto riguarda le dinieusioni del microrganismo, 
a quello che ho detto debbo ora aggiungere, come ha di 
già fatto notare il Daddi, che si riscontra una differenza a 
seconda che la ricerca viene condotta sui cani ammalati 
natoralmente di rabbia ovvero su quelli resi artificialmente 
idrofobi. 

Nei primi, sebbene oramai ne sia venuto al mio esame 



un numero rilevante , io non ho mai potuto riscontrare 
forme parassitarie con diametri cosi ragguardevoli, quali si 
trovano invece con relativa facilità nella rabbia speri- 
mentale. 

Nel cane rabbioso vagant« le più grosse forme di rado 
superano i 10-15 fi di massimo diametro, anzi di solito si 
mantengono sotto lìmiti più bassi , per quanto esse siano 
sempre caratteristiche e riconoscibili alla loro fine struttura. 

Per il momento , io non posso dare una spiegazione 
esauriente di questa diversità. 

E certo di una qualche importanza il fatto che la mas- 
sima parte dei cani che si ammalano di rabbia per la mor- 
sicatura di un altro animale infetto, vengono uccisi al prin- 
cipio dello scoppio della malattia , in un' epoca cioè nella 
quale , come vedremo più innanzi , le forme del parassita 
che di già si riscontrano nell'interno delle cellule nervose 
sono ancora poco sviluppate. Ma , d' altra parte , pur rico- 
noscendo il valore ohe può avere questa considerazione, il 
fatto che anche in cani rabbiosi vaganti morti dell'evolu- 
zione naturale della malattia , le forme endocellulari del 
microrganismo sebbene numerose e sviluppate, non hanno 
mai presentato , almeno finora , quei massimi diametri che 
ho riferito nella mia prima nota, che riguardava esclu- 
sivamente la rabbia di Laboratorio, ci dimostra che a pro- 
durre l'accennata differenza concorrono altri fattori. 

Tra questi forse si deve tener conto dei passaggi che 
eventualmente il virus ha subito attraverso al coniglio ; 
forse anche ha una qualche influenza la durata di conser- 
vazione del virus nella glicerina.... 

Quali però essi siano con esattezza, io lascio ad ulte- 
riori ricerche di deciderlo perchè mi sembra un punto di 
secondaria importanza ; io mi lunito per U momento a ri- 



cordare il fatto, a norma degli studiosi che 
tere queste ricerche, 



In questi miei ulteriori studi io ho potuto inoltre ve- 
rificare che nel cane può presentarsi un reperto abbondante 
di forme parassitarie endocellulari tipiche e sviluppate anche 
86 r animale soccombe in un periodo di tempo minore dei 
14-16 giorni, che io nella mia prima comunicazione ho dato 
come un limite, sebbene approssimativo, per la buona riu- 
scita della ricerca. 

Una tale durata complessiva della malattia era da me 
allora stabiUtA in base a quanto avevo potuto osservare, 
specialmente nei conigli : per questa specie non posso che 
confermare quanto ho di già reso nolo. Nel cane questo 
perìodo di tempo rimane sempre una delle condizioni più 
favorevoli, ma però si possono riscontrare parassiti nume- 
rosi e discretamente sviluppati nelle diverse parti del si- 
stema nervoso, anche se l'animale muore dopo 12-13 giorni 
dall' avvenuta infezione. 

Questo io ho potuto ripetutamente verificare in diversi 
soggetti , che furono inoculati sottodura con dei virus di 
strada esaltati nella loro virulenza e che appunto produce- 
vano la morte in 12-13 giorni all' incirca. In questi cani, 
nelle diverse regioni del sistema nervoso, io ho potuto met- 
tere in evidenza il microrganismo specifico, specialmente 
numeroso e bene sviluppato nelle cellule de! corno di Am- 
mone. 

Nei conigli inoculati con gli stessi virus e morti nello 
stesso numero di giorni invece, nelle corrispondenti regioni, 
le forme parassitane erano assai scarse e pochissimo evo- 
lute ; si presentavano in generale come piccoli granuli che 



soltanto con una perfetta riuscita della colorazione e con 
un esame faticoso lasciavauo riconoscere la loro vera natura. 

Se tra il cane ed il coniglio si rilevano differenze nel 
grado di sviluppo del parassita e nel suo presentarsi, in 
rapporto alla diu'ata di incubazione della malattia , ben 
poca diversità si ha invece nelle dne specie per riguardo 
alla localizzazione del microrganismo nelle diverse regioni 
dell' asse cerebro spinale a seconda della via d' ingresso 
dell' infezione. 

Io ho di già determinato nel coniglio come si distri- 
buiscono le forme parassitarie endocellulari a seconda che 
l' infezione è prodotta per via endocranica , endooculare, 
congiuntivale, ovvero per la via dello sciatico. 

Posso ora aggiungere che infettando il coniglio nel 
nervo mediano si ottengono, nelle linee generali, gli stessi 
risultati che dalla inoculazione sottodurale ; cioè un reperto 
parassitario, oltre che nelle cellule nervose dei gangli spi- 
nali e del midollo spinale, abbondante altresì nelle diverse 
parti dell' encefalo. 

Nel cane questo lato della questione è stato oggetto 
da parte mia di ripetute ricerche. 

A questo scopo in numerosi animali io ho cercato di 
produrre la malattia mediante l' infezione endooculare , o 
per la via delle mucose congiuntivali,. labiali, ecc. 

Molti di questi cani — come era prevedibile — hanno 
resistito all' infezione. Ma negli animali che hanno contratto 
la rabbia, io ho avuto una piena conferma delle leggi 
esposte per il coniglio. 

Data r infezione sottodurale, oculare, o per la via delle 
mucose del N. mediano — e , si comprende , una certa 
durata del periodo d' incubazione — io ho potuto sempre 
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riacontrare le forme endocellulari del microrgaiiitìmo nelle 
diverse regioni. Soltanto un cane ha presentato un'eccezione; 
in esBO il parassita era quasi esclusivamente localizzato 
nelle cellule nervose del ponte e del midollo allaagato. 

Se invece l' inoculazione venne fatta nello sciatico , il 
microrganismo si riscontra nelle cellule dei gangli spinali 
e in quelle del midollo spinale : nelle cellule nervose del 
corno di Àmmone , del cervelletto e della corteccia cere- 
brale può mancare completamente, He vi si trova è sempre 
con forme di diametro piccolissimo. 

Corrispondentemente a questa diversità si ha anche 
una difiereaza notevole nel quadro clinico della malattia. 

I cani iniettati nel N. ischiatico andarono tutti sog- 
getti alla classica paralisi che, incominciando dal treno po- 
steriore, ascese progressivamente fino alla morte degli ani- 
mali , che non presentarono mai , mì riferisco sempre alle 
mie osservazioni, fenomeni gravi di irritazione o di eccita- 
zione da parte dei centri superiori, in altre parole, che non 
presentarono mai il quadro della rabbia furiosa. 

Nei cani inoculati per le altre vìe sì ebbe sempre la 
nota forma della rabbia furiosa. 

Tutto ciò credo non sia privo d' interesse specialmente 
da un punto di vista pratico. 

Per quali ragioni poi il parassita ad un certo [«riodo 
del suo ciclo evolutivo , quando invade le cellule nervose , 
preferisca quelle di certe determinate regioni, è attualmente 
assai difficile il dirlo. 

Invero strana per non dire inesplicabile, date le cono- 
scenze che attualmente abbiamo su questo argomento, è la 
predilezione che dimostra il parassita di localizzarsi soprat- 
tntto nelle cellule nervose del corno d' Ammone , e questo 
col maggior numero dei metodi di inoculazione. D' altra 
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parte, che questa aia la regione nella quale il microrga- 
nismo ai trova , di solito , in maggiore abbondanaa e nelle 
sue forme più sviluppate , mi pare venga posto fuori di 
dubbio dal numero considerevole delle mie osservazioni, che 
ai riferiscono non solo alla rabbia sperimentale ma anche 
a quella prodotta dalla morsicatura di un altro animale 
idrofobo. 

Che il corno d' Ammone sia realmente , nella grande 
maggioranza dei casi , una delle sedi di predilezione del 
microrganismo specifico , lo dimostra poi un altra serie di 
ricerche, che nello stesso tempo servono a stabilire un altro 
dato importante. 

Tali ricerche sono state da me istituite allo scopo di 
determinare in quale epoca della malattia incominciano ad 
apparire nel cane le forme endocellulari del parassita, ar- 
gomento che aveva dì già trattato nel coniglio, ma che ho 
creduto che nel cane meritasse uno studio accurato, soprat- 
tutto per riguardo alle applicazioni di indole pratica se ne 
possono trarre. 

In questa ricerca io ho seguito le stesse modalità che 
nei conigli : per via sottodurale ho infettato con virus di 
strada jiarecchi cani, sacrificandoli poi a diversi periodi di 
tempo dal giorno dell' innesto. 

Senza riferire minutamente i risultati ottenuti, mi basta 
per ora di ricordare che al primo apparire dei sintomi si 
ha nel cane, come nel conìglio, la comparsa di forme pa- 
rassitarie endocellulari chiaramente riconoscibili. 

Io ho insistito su questo punto in parecchi animali, 
con virus di provenienza diversa, il risultato è stato sempre 
costante. Adoperando dei virus che a\Tebbero j>rodotto la 
morte in IS^-IS* giornata, il microrganismo era di già ri- 
levabile dopo 10-11 giorni. 



12 

Queste ricerche mi hanno inoltre dimostrato che il 
■ corno d' Ammone è una delle regioni nelle cui cellule ner- 
vose dapprima appariscono le forme endocellulari. Difattì, 
in diversi cani che furono uccisi al primo indizio dei sin- 
tomi della rabbia, io ho potuto mettere in evidenza nelle 
cellule nervose del corno d'Àmmooe parassiti discretamente 
numerosi, sebbene assai piccoli, mentre in altre regioni (nel 
cervelletto, nella corteccia cerebrale ecc.) anche con una in- 
sistente ricerca non si trovavano che rariiwrime forme endo- 
cellulari e di dimensioni minime. In altri cani invece, sa- 
crificati in condizioni apparentemente uguali, le forme pa- 
rassitarie erano disseminate con leggiere differenze nelle 
varie regioni. 

Se questa diversità debba riferirsi ad un diverso stadio 
dell'evoluzione della malattia ovvero sia subordinata a dif- 
ferenze individuali o ad altre ragioni , io non posso ora 
stabilirlo ; a me interessBa per il momento di far rilevare 
che nelle cellule nervose del corno d' Ammone si può ri- 
scontrare il parassita in un'epoca, nella quale può mancare 
ovvero ne è assai difficile la ricerca nelle altre parti del 
sistema nervoso. 

In questi animali uccisi ai primi accenni dello scoppio 
della malattia, lo studio del microrganismo da me descritto 
dimostra che il parassita, allorquando invade la cellula ner- 
vosa, possiede delle dimensioni veramente minime, ed inoltre 
che è nella cellula nervosa che esso cresce, aumenta di vo- 
lume e va complicandosi nella sua sua struttura. 

Quali siano la forma, le proprietà, la distribnzione delle 
forme extracellolari è un punto che rimane ancora assai 
oscuro. Si comprende quanto sia difficile il risolverlo, per 
lo meno con i mezzi di ricerca finora usati, se il parassita 
possiede quelle dimensioni estremamente piccole, che tutto 
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ci porta a supporre che essQ debba avere negli stadi che 
si svolgono fuori della cellula nervosa. 

Questo studio importantissimo sarà da me continuato 
con insistenza, ma io mi auguro che voglia essere pteso in 
considerazione anche da altri osservatori, che meglio di me, 
con la loro autorevole competenza, potranno risolvere l'arduo 
problema. 



Premessi questi fatti, stabiliti mediante lo studio della 
rabbia sperimentale del cane e che ho creduto opportuno 
di ricordare per una più esatta comprensione e valutazione 
di quanto sto per esporre , io vengo ora direttamente allo 
scopo principale di questa mia nota. 

Nella comunicazione che ho avuto l'onore di fare nello 
scorso marzo, riferendo i risultati ottenuti dallo studio del 
sistema nervoso di alcuni cani rabbiosi vaganti , io espri- 
meva la speranza che i nuovi reperti potessero fornire un 
mezzo per la diagnosi sicura dell' idrofobia molto più ra- 
pido che non i metodi attualmente in uso , ed anche il 
Daddi non ha trascurato di accennare nella sua nota alla 
possibilità di una utile applicazione pratica dei nuo\'i ri- 
sultati. 

Di quanto interesse sia il poter stabilire con certezza 
in breve tempo la diagnosi dell' infezione rabica, special- 
mente negli ammali che aggrediscono l'uomo, io non spen- 
derò parole per dimostrarlo. Ce lo provano gli insistenti , 
numerosi sforzi di molti valenti osservatori , che in pecu- 
liari alterazioni del sistema nervoso hanno cercato nn mezzo 
per determinarla, ce ne fa rilevare l' importanza il numero 
considerevole delle persone che , a migliaia ogni anno , ri- 
corrono agli Istituti Antirabbici per premunirsi contro il 
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pericolo di un' infezione , che solo dopo molto tempo può 

venire stabilita con sicurezza. 

Con questo obbiettivo , eminentemente di indole pra- 
tica, io Ilo moltiplicato in questo periodo le mie ricerche, 
ed ora credo non sia più il caso di indugiare a renderne 
noto i risultati che , noto con compiacimento , sono stati 
coronati da un successo superiore a quanto si poteva sperare. 

E qui sento il dovere di rivolgere un fervido ringra- 
ziamento agli egregi Colleghi che mi hanno fornito i mezzi 
per compiere queste ricerche. 

Al Dott, Segrè (Direttore dell' Istituto Antirabbico di 
Milano) al Dott. Baschieri (Direttore dell' Istituto Antirab- 
bico di Faenza), al Prof. Ferrai (Direttore dell' Istituto An- 
tirabbico di Sassari), al Dott. Daddi (dell' Istituto Antirab- 
bico di Firenze) , che gentilmente vollero mettere a mio 
disposizione il materiale dei loro Istituti , comunicandomi 
poi con premura i risultati degli esami da loro praticati e 



tutte le informazioni pos; 

sioni della mia più viva ri 

Con questi validi aiuti 



sibili sui singoli casi , le espres- 
riconoscenza. 
i io ho potuto riunire il materiale 
di 88 animali sospetti , che ai varii Istituti erano stati 
inviati per l'accertamento della malattia. 

Questi ammali, quasi tutti cani, avevano nella grande 
maggioranza aggredito e morsicato delle persone. 

Noto incidentalmente che il risultato delle singole vi- 
cerche fu da me comunicato sempre molti giorni prima che 
io conoscessi I' esito delle inoculazioni eseguite negli Isti- 
tuti e la diagnosi che in questi era stata formulata. 

Nei casi in cui ho potuto mettere in evidenza forme 
parassitarie tipiche, io ho sempre fatto in modo reciso dia- 
gnosi positiva di rabbia ; in quei casi, nei quali la ricerca 
del parassita nelle parti esaminate ebbe un esito negativo, 
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io mi Bono limitato a riferire Ìl risultato dell'esame, senza 
eaprimere alcun giudisrio, 

Degli 88 animali iuvÌRtimi in 75 io ho potato esami- 
nare il corno d'Ammone, quasi sempre insieme a parti di 
altre regioni ; degli altri 13 il corno d'Ammone non mi fti 
spedito. 

Nei primi 76 casi in 3 {vedi Tavola riassuntiva N. 32, 
N, 79, N, 83) non fu fatta la diagnosi nell'Istituto, o per- 
chè per Io stato di putrefazione del sistema nervoso del- 
l' animale sospetto i conigli di prova morirono dopo pochi 
giorni in seguito ad infezione causata dalle impurità del 
materiale d'innesto (N. 32), ovvero perche le inoculazioni 
di prova non furono eseguite (N. 79, N. 83). 

In tutti e tre questi animali, ricorderò incidentalmente 
che il cane N. 3'2 aveva morsicato 6 persone, io ho potuto 
riscontrare nel corno di Àmmone forme endocellulari ti- 
piche del parassita .e stabilire subito che 1' animale era cer- 
tamente rabbioso. 

Negli altri 72 casi in 47 nelle cellule del corno di 
Ammone io ho potuto mettere in evidenza il microrganismo 
da me descrìtto, nei rimanenti 25 non mi è stato possibile 
di riscontrarlo. 

Ora, sui 47 casi in cui io feci la diagnosi certa di 
rabbia in base al reperto parassitario , in 46 la diagnosi 
dell' Istituto fu pure positiva , perchè le inoculazioni die- 
dero tutte luogo negli animali di prova al quadro classico 
della malattia. 

In un solo caso (Cane N. 25) la diagnosi dell' Istituto 
Pasteur di Milano risulta negativa, malgrado io abbia po- 
tuto osservare nel sistema nervoso dell' animale sospetto 
l' agente specifico dell' infezione. Questa diagnosi fu moti- 
vata dal fatto che dei 2 conigli inoculati nella camera an- 
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teriore dell' occhio, uno morì in 2* giornata, I' altro invece 
ni ntanteDne sempre in buone condizioni di salate. 

\«gli altri 25 animali sonpetti nei qnali non potei ri- 
levare il paras«tita nel corno d' Ammone , in 21 la prova 
biologica escluse l' infezione rabica, in 4 invece la diagnosi 
dell' Istituto fu formulata in senso positivo. 

Io non credo che sia il caso di insistere sul cane N. 25, 
nel quale, malgrado la presenza del microrganismo specifìco. 
le inoculazioni non permisero di stabilire la diagnosi. Il 
fatto che un solo coniglio, inoculato nella camera anteriore 
col sistema nervoso sospetto, sopravvive all'operazione, non 
basta certamente a far escludere, di fronte al reperto pa- 
rassitario, che il cane fosse idrofobo, perchè è noto che 
qualche coniglio, per quanto raramente, può resistere all'in- 
fezione prodotta per questa via. 

Questo fatto mi sembra invece che metta in rilievo la 
esattezza della ricerca parassitarla a scopo diagnostico, per- 
chè, dato un reperto positivo, autorizza un giudizio sicuro, 
mentre se rimane in osservazione un solo animale di prova, 
come può accadere talvolta, ci si trova in una grande per- 
plessità in certi casi a dare un responso immediato e si può 
anche cadere in errore. 

Maggiore considerazione meritano invece 4 casi nei 
quali la ricerca del parassita (che fu fatta solo nel corno 
di Ammone e nel cervelletto) non fu coronata dal successo 
mentre sui registri dei singoli Istituti questi animali risul- 
terebbero idrofobi. 

Ora, in 2 di questi (N. 50, N. 56) io sono in grado, 
per informazioni che mi hanno gentilmente trasmesso gli 
egregi Dott. Segrè e Baschieri , e per i controlli che essi 
mi fornirano il mezzo di eseguire , di escludere quasi con 
assoluta certezza l' infezione rabica. 
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Con il aistema nervoso del cane N. 50 (Bellusco) erano 
stati inoculati nella camera anteriore dell' occhio due ani- 
mali di prova : uno fu trovato morto alla mattina della 15" 
giornata, senza che avesse presentato sintomi nei giorni 
precedenti, 1' altro sopravvisse. 

Avuti a mia disposizione in glicerina alcuni }>ezzi del 
sistema nervoso del coniglio, io ho eseguito delle inocnla- 
zioni in una nuova serie di animali. Da questa è risaltato 
nel modo più evidente che il coniglio non era morto di 
rabbia, i)erchè gli innesti diedero un risultato completa- 
mente negativo. 

Qnesta prova convincente, unita alla considerazione 
che il cane era stato ucciso soltanto perchè aveva aggre- 
dito nn ciclista e ne aveva rincorso un altro, e non aveva 
presentato i sintomi carattoriatici della idrofobia, mi sembra 
che ci possa far escludere senz'altro in questo animale l' in- 
fezione. 

Con il tessuto nervoso del N. 5tì (Fnsignano), cane del 
quale pervennero all' Istituti) notizie assai incomplete, fu- 
rono inoculati dne conigli, uno per via sottodurale, l'altro 
nella camera anteriore dell' oc:chio : il primo coniglio morì 
do})0 4'2 giorni e sembra non avesse jirima presentato fatti 
di paralisi , il secondo coniglio invece si è mantenuto in 
buone condizioni di saluta. 

Sebbene io non abbia jiotnto eseguire la conti'opr<n'a 
degli innesti , come nel caHO precedente, ho avuto però la 
possibilità, grazie alla [iremnra dell'egregio Dott, Baschierì, 
di sottoporre alla ricerca il corno di Ammone ed il cei-vel- 
letto del coniglio sospetto rabbioso. 

In nessuna di iiuesto regioni io ho potuto riMcontraie 
le ft)rme endocellulari del parassita, che in queste ])arti del 
sistema nervoso, nel coniglio e dati» l'inoculazione sot.fodu- 
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rale, non mancano mai quando V incubazione della malattia 
è durata più di lS-14 giorni. 

n fatto della morte di uno solo dei conigli , la lunga 
durata dell' incubasàone avuto riguardo al metodo d'innesto, 
la mancanza dei sintomi caratteristici e del parasaita spe- 
cifico in qnelle regioni del coniglio , nelle quali , data la 
rabbia e l'iniezione sottodnrale, il microrganismo esiste con 
regola costante, la riserva con la quale nell'Istituti fu for- 
mulata la diagnosi, a noi permettono di escludere anche in 
questo caso che il cane fosse realmente idrofobo, 

Bìmangono ora da considerare gli altri 2 animali so- 
spetti, cioè i cani N. 48 (Bosnasco) e N. 70 (proprietario 
Dalle Fabbriche), 

Entrambi qaesti cani erano certamente rabbiosi. Questo 
lo dobbiamo ritenere, e per quanto mi riferiscono gli egregi 
Direttori degli Istituti di provenienza , che mi aseicoraDO 
che gli innesti furono tutti seguiti dal quadro classico della 
rabbia, e anche perchè io ho potTito esaminare il sistema 
nervoso dei conigli morti in seguito alle inoculazioni di 
prova e riscontrare nelle diverse regioni il parassita speci- 
fico della malattia. 

Il cane di Bosnasco (N. 48) non aveva presentato sin- 
tomi di rabbia furiosa , non aveva morsicato persone , sol- 
tanto da alcuni giorni dava a riconoscere al suo padrone 
un cambiamento strano di carattere. Nel dubbio e nel ti- 
more della idrofobia , fu avvelenato con la stricnina e fu 
inviata la testa all' Istituto di Milano. 

Il risultato negativo della mia ricerca non pnò quindi 
meravigliare , se si tien conto di queste circostanze e di 
quello che ho ricordato nella prima parte della mia comu- 
nicazione : mancavano in questo cane le forme para<4sitarie 
enddcellnlari. perche la malattia era ancora nel suo iieriodo 
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d' ili uub&z ione, il microrganismo non aveva ancora aggredito 
le cellule nervose. 

Ben diverso è il caso nel N. 20 (Cane ]»roprietario 
Dalle Fabbriche). 

Questo animale aveva mortàcato due persone, e tenuto 
in osservazione era morto dopo due giorni con sindrome 
rabbioHa tipica. In esso nel uietema nervoso, in qualche re- 
gione, doveva certamente trovarsi il microrganismo nelle 
sue forme endocellulari caratteristi che, ma purtroppo io non 
jKitei esaminare che il corno di Ammone ed il cervelletto, 
ed in entrambe la ricerca fu negativa. Evidentemente in 
questo soggetto ai era verificata una localizzazione abnorme 
delle forme parassitarie endocellulari, caso raro (su 51 cani 
rabbiosi vaganti sarebbe il solo) , ma che può presentarsi 
anche nella rabbia sperimentale , come ho accennato nella 
prima parte di questa nota. Io sono sicuro che se avessi 
potuto disporre anche di pezzi di altre regioni (corteccia 
cerebrale, ponte, bulbo, gangli spinali) in qualche punto si 
sarebbero messe in evidenza le forme del microrganismo, e 
la diagnosi si sarebbe potuta stabilire con altrettanta sicu- 
rezza come negli altri animali. 

Baccogliendo ora tutti questi risultati , noi abbiamo 
quindi che su 76 animali sospetti 5*2 erano certamente idro- 
fobi, negli altri 23 invece la rabbia si deve escludere. 

Nei 62 cani rabbiosi , la ricerca del parassita permise 
di stabilire la diagnosi in 50 , e questo col solo esame del 
corno di Ammone : nei 2 casi nei quali essa non fu pos- 
sibile, iu uno, probabilmente, il microrganismo specifico non 
aveva ancora raggiunto le forme endocellulari perchè la 
malattìa non era ancora scoppiata , nell' altro il parassita 
aveva di certo una localizzazione che si allontanava dalla 
regola solita. 



Questa possibile anomalia di (listribiizione dovrà Hbiii- 
j)re essere tenuta pi'eseiito all' atto pratico. 

Devo ora ([ili l'icordare che, nella maggioranza di questi 
02 casi, si poteva t'onniilare la iUagiioMÌ con sicurezza aiiclie 
con I' esame di altre regioni del i^istenia nervoso , special- 
mente del cervelletto , e , in alcuni animali facilmente , in 
altri con una certa fatica. Però in jiarecchi cani, se l'osse 
mancato il corno di Ammone. il giudizio i^ai'ebbe rimautu 
in sospeso. 

Quant(; sia necessario, direi (juaisi indispensabile, l'esame 
del (irande piede di Ippucamjio lo liimostra ])oi all'evidenza 
la disamina degli altri 13 animali, nei quali questa regione 
non veinie all' esame. 

In essi soltanto in 3 fu possibile di risconti-are forme 
parassitarie tipiche nei pezzi esaminati ; negli altri 10 la 
ricerca fatta sul cervelletto o su altre regioni nou diede 
alcun risultato e tuttavia mediante la prova biologica si 
potè provare che 6 di questi animali erano veramente rab- 
bìoHÌ ! 

Quanto <juesti fatti siano interessanti io non mi trat- 
tengo a dimostrarlo, e neppure cercherò di darne una spie- 
gazione, perchè essi non sono che un ripetersi ed una piena 
conferma di quello che ho potuto assodare mediante lo studio 
della rabbia protlotta in Laboratorio. 

Queste ricerche alle quali ritengo non si ])ossa muo- 
vere alcun appunto per la scrupolosità ed esattezza, mi 
autorizzano ora ad affermare che negli animali rabbiosi . 
che hanno contratto naturalmente la malattia e ne hanno 
presentata i sintomi, esiste nelle cellule nervose del corno 
di Anunone , oltre che in quelle di altre parti , il micror- 
ganismo specifico dell'infezione con regola quasi costante; 
soltanto in rari casi non la si può mettere in evidenza 
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nelle celiale di questa regione, e allora esso è localizzato 
nelle cellule di altri parti del sistema nervoso. 

Questi miei risultati dimostrano inoltre in modo evi- 
dente, che con la ricerca del parassita specifico noi siamo 
oggi in possesso di un metodo sicuro per diagnosticare la 
rabbia nella massima parte dei casi di idrofobia che si pre- 
sentano nella pratica. 

Quasi sempre 1' accertamento dell' infezione sarà pos- 
sibile con il solo esame del corno di Ammone, ed è perciò 
sul corno d' Ammone che dapprima dovrà rivolgerai la 
ricerca. 

Dato che in questo si riesca a mettere in evidenza il 
microrganismo da me descrìtto, nelle sue forme tipiche e 
con la sua caratteristica struttura intema, la diagnosi di 
rabbia potrà essere recisamente formulata, sopprìmendo ogni 
prova ulteriore. 

Se r esito dell' esame è stato negativo, dovranno essere 
attentamente esaminate le altre parti del sistema nervoso, 
e se anche in queste non si otterrà alcun risultato , potrà 
sorgere il dubbio che l'animale sospetto non sia rabbioso. 

Però in questi casi di rìsultato negativo per rìguardo 
alla presenza di forme endocellulari del parassita, converrà 
sempre praticare gli innesti negli animali , perchè non si 
potrà mai escludere a priori che 1' animale sospetto possa 
essere in quel perìodo d' incubazione della malattia , nel 
quale, pur avendo la sua saliva acquistata la virulenza, 
mancano ancora nel sistema nervoso gli stadi del micror- 
ganismo che si sviluppano entro la cellula. 

Faccio però osservare che, all' atto pratico, questi casi 
saranno assai scarsi , e che invece si potrà quasi sempre , 
mediante la ricerca parassitarìa, stabilire con certezza l'in- 
fezione quando è necessarìo appunto di determinarla, per 
provvedere sollecitamente alla cura degli individui lesi. 



Il giudizio coi nuovi critei'i potrà eauere formitlato in 
un tempo brevissimo e con sicurezza quando l'animale bo- 
gpetto è realmente idrofobo , ciò che rappresenta un van- 
taggio grande sui metodi attualmente in uno '). 

Esso inoltre sarà molto di sovente possìbile anche 
quando, per lo «tato- di putrefazione del cadavere dell' ani- 
male sospetto, la prova biologica si presenta (.ircondata da 
difficoltà gravi e richiede numerosi esperimenti, grande sa- 
crificio di animali e molto tempo per essere condotta a 
termine. 

Per queste considerazioni, oltre che per i motivi di 
ordine puramente scientifico , io non esito a proporre che 
il metodo di ricerca del parassita specifico della rabbia , 
venga introdotto nella pratica medica. 



Anche nell'esposizione di questa mia serie di ricerche 
io mi sono attenuto scrupolosamente ai fatti. 

Da questi risulta nel modo più chiaro che i miei studi, 
sebbene di data relativamente recente, oltre al presentare 



') L'indole e lo scopo di questo lavoro non mi permettono di 
entrare in minute discussioni itui metodi di diagnosi della rabbia in 
base alle lesioni istologiche del tessuto nervoso. Ricorderò soltanto 
ciò è stato dimostrato da una numerosa schiera di valenti osserva- 
tori, che cioè anche le alterazioni descritte dal Van Uehuchten e dal 
Kelis come patognomiche della rabbia, non sono tali da permettere 
con la loro presenza una diagnosi sicura dell'idrofobia o di farla 
escludere senz'altro con la loro mancanza. Ii^^se autorizzano, al mas- 
simo, ad un giudizio dì probabilità, tanto maggiore se sono rileva- 
bili. La prova migliore dì questo è rappresentata dal fatto che negli 
Istituti antirabbid, pur praticandosi la ricerca istologica coli' indi- 
rizzo dei due illustri ricercatori belgi , non si è mai tralasciata fi- 
nora la prova delie inoculazioni negli animali. 
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un grande interesse teorico, hanno di già trovato delle im- 
portanti e dirette applicazioni. 

Io non posso che rinnovare l'augurio che ho già espresso 
nella mìa prima nota, che cioè le mie osservazioni vengano 
ripetute su larga scala ed assoggettate ad un dilìgente con- 
trollo, perchè riconosciutane l'esattezza, possano presto es- 
sere adottate nell' interesse generale. 

Dal Lafjoralorio di Patologia generale ed Istologia della 
B. Vnieertilà di Fama - 1 Settembre 1903. 
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ili 


I;ll 




■wpetto 


did quia 


dall'arrivo 
BiMarìlla 


il 


°" 


11 


U. di G«ll«,t, 


l.l..»t.MlWn.Tl 


aOilKtao 


p«i. 


^H-\ 


42 


C. di l'ali,»» 


I«t. uit. FMn» n. 47 


;iid. 


id. 


Id. ; 


J3 


U. di Alblolu 


lot. ant. Hilana n. T7 


m. 


Ntnit. 


Natmt. : 


11 




id. n. ;tt 


id. 


I-Mit. 


■•«il. 


V, 


C. * UwmiMiv 


id. n. 73 


old. 


Negat. 


S^gat. 


K 




III. Hit. Fimi» 


Id, 


id. 


id. 


ti 


C. di Oiillumto 


Ist. .ut. Uiluio II. m 


eid. 


id. 


id. 


tó 


C. di BOM.U» 


id. n. Bl 


id. 


id. 


IVMlt. 


panM d> alcuni gioiDi 
w piwatitava al padmiie 

di UIMTB ÌB»lib> - Non 


K 


C. di (HUinM 


Id. n. Kl 


Kid. 


f.wt. 


id. 




60 


C. di BiilluH» 


Id. ». 84 


id. 


Kagal. 


id. 


Vanno laooalati 2 oo- 
nlgllin «m. aat.-llno 


012 


C. di lefBgo 


id. 0. H7 




fd. 


id. 




Ó3 


C. di Oui»no 


id. n. 88 


IBld. 


id. 


id. 




51 


C. di Sogli»» 
■1 RnUcdoa 


Ut, Mit. Faanu n. K 


U. 


N,g.t. 


N^h-al. 




&5 


C. di 6mp.o 


M. ut. Milanu n. 89 


Uid. 


PoBit. 


I>ceit. 




se 


C di Kullgnuia 


Ist. ut. Fauna n. 60 


Ifiid. 


Segai. 


l'o«lt> 


lii^nlatiSoDOigli, uno 
•ottodun l'alt» naila »- 
DWtaai.t.-Il[«ÌD.oinaD- 
» in tZ- giornata »na 
pragiatai lintoail di pan- 


67 


C. di liuitn 


IiL ut. Miiuo n. 90 


fflid. 


P«it. 


P«it. 




68 


C. di Suuri a. 1 


Lrt. ut. Susan 


Id. 


M. 


id. 


Il«ir«iiMall'n.ai*jl 
ani aula OMTriletto. 


69 


Idnan. 3 


id. 


id. 


M. 


id. 




60 


C. di Olilo 


id. 


id. 


id. 


id. 




«I 


C. diOigoBlo 


id. 


id. 


Nagal. 


Nwit. 




63 


e. di OnifKi 


id. 


id. 


id. 


(d. 


Non nm» aU'Maatil 
ootnod'ABBoile; rloana 
ni aoki oarrdlMto. 



1 


^^M'"^ 


IititDta uttnibbiaD 


Data 


làj 


«Il 






■•TS?" 




Hìi 




63 


C. di Sonuno 


lat. ini. Hilua d. 93 


1 Loglio 


N.g.t 


S^t. 




64 


C. di Breioln 


id. E. 94 


3id. 


Poall. 


Pont. 




6S 


C.diMon.icoLo«i.M 


id. n. W> 


4ìd. 


N*«M. 


N.g.t. 




fitt 


C. di DKodula 


bt. >nt. F«nu n. G9 
id. D. 5S 


id. 


Font, 
id. 


Poiit. 
id. 




68 


C. di MeldQl. 


id 0. 54 


Id. 


S^l. 


N^l. 




69 


C. di UeldNi n. 1 


id. 11. So 


Id. 


id. 


W. 




70 




id. n. d6 


id. 


Id. 


Forti. 


InocaUli 3 cooieli, uno 
«t. - Il prtnio mooro In 
S^'ol^^J-X^'iHI: 


71 


C. prop.. .ig. itagtì 


id n. 67 


id. 


Fo. 


t. 


Id. 




73 


C. di GmiaLe 


lot. UIC. Uilufl ». 97 


8id. 


id 




id 






78 


C. diBoo» 


id, B. 98 


Id. 


id 




id 






71 


C. di Belluio 


id. a. 100 


9id. 


id 




id 






7fl 


C. di F»..» 


bt. unt. FMoa n. 68 


iiid. 


id 




id 






76 


C. di BiniBi 


id. D. GO 


ifiid. 


il) 




id 






77 


C. di runu 


id n. 62 


21 id. 


id 




id 






78 


C. di 8. Oioliano 


M, >nt.lIiluon.lOa 


23 M. 


Id 




Id 






7fl 


C. di Romiin» 


id. n. lOS 


27 M. 


id 




- 


Non rurono «nfnit« 1* 


80 


C. di Rosili 


Ist. int. Fun» n. 63 


26 M. 


id 




Fosit. 




81 


C. di ìltnmU 


id. n. 64 


id. 


id 




id. 




sa 


C. di Fmhi* 


M n. 65 


1 Agosto 


id 




id. 




83 


Q. di L..go 


id n.66 


Id. 


id 




- 


Non fotooo «agilità le 
inocnluionl d«IÌ iniuli. 


3t 


C. di Lngo 


M. n. 67 


id. 


id 




Podi. 




8o 


C. di BOHilo 


Iit. int. UiLuo n. 106 


id. 


id 




id. 




86 


C. di (Mniwllo 


Id. D. 107 


id. 


id 




id. 




87 


C. di Hede 


ditlTIIlliHile unitario 


9id. 


id 




id. 


'la dianoli cuU'oHnie. 


88 


C. di aUD^DM 


Spedilo dif8ltMHMita 
di] do». C. B«iolii 


10 id. 










'(rtjto dat comò d'Aio- 



